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The only limit to our realization of tomorrow will be our doubts of today. 
Franklin D. Roosevelt 
 
All progress is precarious, and the solution of one problem brings us face to face with 
another problem. 
Martin Luther King 
 
Medicine is a science of uncertainty and an art of probability. 
William Osler 
 
The philosophies of an age have become the absurdities of the next, and the foolishness 
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A obesidade e a Síndrome Metabólica (SM) são atualmente um importante problema de saúde pública, com 
prevalências crescentes, que se acompanham também por aumento da prevalência de Diabetes Mellitus (DM). 
Estudos prévios demonstram associação destas entidades com o aumento de risco de eventos cardiovasculares, em 
particular a DM. A SM tem sido uma entidade muito debatida nos últimos anos, com aparecimento de diversas 
definições, contribuindo para resultados díspares no que diz respeito à influência da SM nas doenças 
cardiovasculares. Também têm sido descritas variações étnicas e regionais. Para além de alguns estudos 
epidemiológicos na população geral, a informação relativamente à sua influência na presença de doença 
cardiovascular é desconhecida em Portugal, em particular em populações com suspeita de doença coronária. 
Objetivos 
Esclarecimento de questões relacionadas com a prevalência de SM e a sua influência na evolução de doença 
ateroclerótica arterial por avaliação de uma população com suspeita de doença coronária. 
População e Métodos 
Estudo observacional, transversal, com inclusão prospetiva de indivíduos admitidos eletivamente para realização de 
angiografia coronária por suspeita de doença coronária, tendo sido também efetuadas análises laboratoriais e 
ecografia carotidea para avaliação da espessura intima-média carotidea (EIMc) e da presença de placas carotídeas. 
Efetuou-se avaliação dos parâmetros demográficos, antropométricos, determinação do perfil lipídico, glicémia e 
insulinémia. Os exames angiográficos foram analisados por análise quantitativa semi-automática. Foram excluídos 
indivíduos com antecedentes conhecidos de doença cardíaca. 
Resultados 
Incluíram-se 300 doentes, com idade média de 64 ± 9 anos, 59% do género masculino. A prevalência de SM de 
acordo com a definição da AHA/NHLBI foi 48,4% (ajustada para idade e género da população portuguesa) e a 
prevalência de DM foi 14,8% (ajustada). A concordância global das três definições mais recentes de SM foi de 
apenas 43%. A prevalência de SM aumenta com a idade e é também mais elevada no género feminino. O 
componente mais frequente foi a hipertensão arterial, seguido pela obesidade abdominal, a elevação da glicémia e 
por fim as alterações dos triglicéridos e do colesterol HDL. Por outro lado, a presença de doença coronária 
significativa (lesões ≥50%) ocorreu em apenas 51,3% dos doentes, sendo ainda mais baixa no género feminino. 
Demonstrou-se também uma baixa capacidade preditiva para doença coronária dos testes não invasivos clássicos, 
em particular no género feminino. A prevalência de doença coronária significativa foi idêntica nos indivíduos com SM 
comparativamente com indivíduos sem alterações metabólicas (46,3% vs. 48,2%, respectivamente), sendo mais 
elevado nos diabéticos (65,2%). Os fatores predizentes independentes de doença coronária significativa foram a 
idade, o género masculino, a elevação da glicémia e dos triglicéridos. Pelo contrário, o Índice de Massa Corporal 
(IMC) mostrou uma associação protetora relativamente à presença de doença coronária. A SM não é fator 
predizente de doença coronária. Relativamente às dimensões dos vasos coronários, o IMC correlaciona-se 
positivamente e a glicémia / DM correlacionam-se negativamente. A EIMc aumenta com o aumento da idade e no 
género masculino. A EIMc foi intermédia nos doentes com SM (0,88 ± 0,31 mm) comparativamente com os doentes 
diabéticos (0,97 ± 0,34 mm) e os indivíduos “Normais” (0,85 ± 0,34 mm). Os fatores predizentes independentes de 
EIMc foram a idade, o género masculino, o colesterol HDL e a insulinémia. A EIMc permite predizer com uma 
acuidade moderada a presença de doença coronária significativa (AUC 0,638), em particular no género feminino, 
sendo um fator predizente independente de presença de doença coronária (OR 2,35, IC 95% 1,04-5,33. p=0,04). 
Apesar de não se correlacionar com o número de vasos coronários com doença, correlacionou-se com a gravidade 
da doença (pelo score de Gensini). A insulinémia e o índice HOMA aumentam diretamente com a idade e com o 
IMC, sendo contudo sobreponíveis em ambos os géneros. Os fatores predizentes de índice HOMA (resistência à 
insulina) foram o IMC, bem como os restantes componentes de SM, estando o índice HOMA relacionado com a 
presença de SM e o número dos seus componentes presentes. O limiar para resistência à insulina foi de 2,66 e para 
SM foi 2,41. Ao contrário das restantes definições de SM, a definição da AHA/NHLBI não é predizente da presença 
de DM no género masculino. A associação da resistência à insulina com doença coronária foi limiar (OR 1,13, IC 
95% 1,00-1,28, p=0,045). 
Conclusões 
Numa população com suspeita de doença coronária, a prevalência de SM é muito elevada (superior a 50%), sendo a 
prevalência de DM de 23%. Também a obesidade e o excesso de peso foram extremamente prevalentes nesta 
população. A concordância entre definições de SM é baixa. A hipertensão arterial e a obesidade abdominal são os 
componentes mais frequentes de SM, sendo menos prevalentes as alterações lipídicas. Pelo contrário, a presença 
de doença coronária significativa foi muito baixa, em particular nas mulheres. A SM não se associou à presença de 
doença coronária significativa, estando esta mais dependente das alterações do metabolismo glicídico e dos 
triglicéridos, bem como de outros fatores de risco não modificáveis, nomeadamente a idade e o género. A EIMc da 
carótida comum e a presença de placas carotídeas é mais elevada nos indivíduos diabéticos, estando também 
ligeiramente aumentada nos doentes com SM, sendo os fatores predizentes de EIMc apenas a idade, o género, a 
hiperinsulinémia bem como os níveis baixos de colesterol HDL. A utilização da avaliação da EIMc na estratificação 
de risco pré-angiografia coronária, poderá ser útil no género feminino. A hiperinsulinémia e o índice HOMA (índice de 
resistência à insulina), estão relacionados com o IMC e consequentemente com a presença de obesidade, embora 
também se correlacione de forma independente com os outros componentes de SM. A resistência à insulina 
associou-se à presença de SM. Relativamente à capacidade preditiva da coexistência com DM, verificou-se 












Obesity and Metabolic Syndrome (MS) are a major public health problem, with increasing prevalence, that follows the 
increase in diabetes prevalence. Previous studies showed an association of both entities with increased 
cardiovascular risk, particularly diabetes. MS has been debated in the last few years, with several definitions and 
different results when analysed the influence of MS on cardiovascular diseases. There are also some regional and 
ethnical variations. Beyond general population epidemiological studies, information about the influence on 
cardiovascular disease in Portugal is unknown, particularly in patients with suspected coronary disease. 
Objectives 
To clarify several questions regarding the prevalence of MS and the influence in arterial atherosclerotic disease by 
evaluation of a population with suspected coronary artery disease. 
Population and Methods 
Observational, cross-sectional study with prospective inclusion of individuals admitted electively for coronary 
angiography with suspicion of coronary artery disease. All individuals also performed laboratorial evaluation and 
carotid ultrasound to evaluate carotid intima-media thickness (cIMT) and carotid plaques. We also evaluated 
demographic, anthropometric parameters, lipid profile, blood glucose and blood insulin. Angiographic data was 
obtained by semi-automated quantitation. Individuals with previously known cardiac history were excluded from the 
study.  
Results 
We included 300 individuals with a mean age of 64 ± 9 years, 59% males. MS prevalence according to AHA/NHLBI 
definition was 48.4% (adjusted for age and gender of the Portuguese population) and the adjusted prevalence of 
diabetes was 14.8%. Global agreement between the more recent three definitions of MS was only 43%. MS 
prevalence increases with age and is also higher in women. The most frequent components were hypertension and 
abdominal obesity, followed by elevated glucose and triglicerides and low HDL-cholesterol. Significant coronary 
artery disease (stenosis ≥50%) was present in only 51.3% of patients, being lower in females. Non-invasive tests also 
had a low predictive capacity, particularly in females. The prevalence of significant coronary disease was identical in 
patients with MS compared with normal metabolism individuals (46.3% vs. 48.2%, respectively), being higher in 
diabetics (65.2%). Independent predictive factors for coronary disease were age, male gender, high blood glucose 
and triglycerides. On the contrary, Body Mass Index (BMI) was a protective factor for coronary disease. MS wasn’t a 
predictor of coronary disease. BMI showed a positive correlation with coronary vessel diameter and glucose / 
diabetes had a negative correlation. CIMT increased with age and was higher in males. CIMT was intermediate in 
patients with MS (0.88 ± 0.31 mm) when compared to diabetic patients (0.97 ± 0.34 mm) and “Normal” individuals 
(0.85 ± 0.34 mm). Independent predictors for cIMT were age, male gender, HDL-cholesterol and insulin. CIMT had a 
moderate predictive accuracy for coronary disease (AUC 0,638), particularly in females and is an independent 
predictor of the presence of significant coronary disease (OR 2.35, 95% CI 1.04-5.33. p=0.04). Although it did not 
correlate with the number of diseased coronary arteries, it correlated with coronary disease severity by the Gensini 
score. Insulin and HOMA index increase directly with age and BMI, but were identical in both genders. Predictive 
factors for HOMA index (insulin resistance) were BMI as well as the other MS components. HOMA index is related to 
MS and the number of its components. The cut-off for insulin resistance was 2.66 and for MS 2.41. Unlike other MS 
definitions, AHA/NHLBI definition is not a predictor of diabetes in males. There was a borderline association between 
insulin resistance and coronary disease (OR 1.13, 95% CI 1.00-1.28, p=0.045). 
Conclusions 
In a population of patients with suspected coronary disease, MS prevalence is extremely high (above 50%) with a 
diabetes prevalence of 23%. Also obesity and overweight are very prevalent in this population. Global agreement 
between MS definitions is however low. Hypertension and abdominal obesity are the most frequent components, with 
a lower prevalence of lipid abnormalities. Coronary disease prevalence was low, particularly in women. MS wasn’t 
associated with coronary disease. Coronary disease was related to glucose and triglycerides, as well as with other 
non-modifiable factors such as age and gender. CIMT and carotid plaques are increased in diabetic patients, and 
also slightly elevated in patients with MS, but cIMT independent predictors were age, male gender, insulin and HDL-
cholesterol. CIMT can be useful in risk stratification before coronary angiography particularly in women. Elevated 
insulin and HOMA index (an insulin resistance index) are related with BMI and consequently with obesity, and it was 
also correlated with other MS components. Insulin resistance was associated with MS. The presence of diabetes was 
associated with the presence of MS by NCEP-ATP III and IDF definitions; however, AHA/NHLBI definition was only 
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Síndrome Metabólica e Obesidade 
 
Nos últimos anos, acompanhando as profundas alterações ambientais, comportamentais 
e os estilos de vida, a obesidade e a Síndrome Metabólica (SM) tornaram-se um dos 
grandes problemas de saúde pública em todo o mundo, mais importante nos países 
desenvolvidos, mas a aumentar rapidamente nos países em vias de desenvolvimento (1,2). 
A combinação da obesidade e da diabetes mellitus tipo 2 são hoje reconhecidas como 
uma das principais ameaças à saúde do século XXI. A resistência à insulina precede o 
início da diabetes mellitus, estando já presente nas situações pré-diabéticas, 
caracterizadas por alterações da glico-regulação e das quais faz parte a obesidade (3). A 
obesidade está também associada ao desenvolvimento de um estado pró-inflamatório, 
com elevação de diversos marcadores inflamatórios (4). Por sua vez, estes mediadores 
inflamatórios contribuem para o desenvolvimento de perturbações da síntese e da ação 
do óxido nítrico a nível endotelial (4-10). Condicionam também reduções da resposta celular 
à insulina (resistência periférica à insulina) por interferência nas vias de sinalização 
celular(5-7).  
 
A descrição da associação de fatores de risco tem já mais de 80 anos, quando Kylin 
descreveu a associação de hipertensão arterial, hiperglicémia e gota (11). Mais tarde, em 
1947, Vague reportou que a obesidade de tipo androide se associava a anomalias 
metabólicas encontradas habitualmente na diabetes mellitus e na doença 
cardiovascular(12). Também na década de 40, Himsworth reconheceu que a diabetes não 
é apenas resultado de uma deficiência de insulina, mas também de uma acção ineficaz da 
mesma a nível periférico(13). Apenas em 1988 foi descrita por Reaven a entidade que este 
designou por Síndrome X, caracterizada pela presença de resistência à insulina e de 
hiperglicémia, hipertensão arterial, colesterol HDL (High-Density Lipoprotein) baixo e 





Subsequentemente, esta entidade foi analisada em inúmeros estudos com outras 
designações: Síndroma de Resistência à Insulina, Síndroma Dismetabólica, Cintura 
Hipertrigliceridémica e Quarteto Fatal (15). O termo Síndrome Metabólica foi o que gerou 
maior consenso e é o utilizado atualmente. Não está contudo completamente esclarecido 
qual o componente essencial desta entidade. A sua relevância clínica assenta no facto de 
se relacionar com o aparecimento de doença cardiovascular aterosclerótica e/ou diabetes. 
Esta síndrome engloba uma diversidade de fatores de risco convencionais para doença 
coronária, mas também outros fatores de risco subjacentes. 
 
A primeira descrição de critérios para diagnóstico de SM teve origem num grupo de 
trabalho sobre a diabetes da Organização Mundial de Saúde (OMS) em 1998 (16) (Tabela 
1). Esta definição baseava-se na resistência à insulina (ou os seus indicadores – 
perturbação da tolerância à glicose, perturbação da glicémia em jejum e diabetes) como 
componente essencial, associado a pelo menos dois dos seguintes: elevação da tensão 
arterial, hipertrigliceridémia e / ou colesterol HDL baixo, obesidade (pela medição 
cintura/anca ou índice de massa corporal) e microalbuminúria. Apesar de útil, esta 
definição apresentava várias limitações, sendo a mais relevante a dificuldade de aplicação 
clínica relacionada com a necessidade de medições da resistência à insulina. Em 1999, o 
European Group for the Study of Insulin Resistence propôs uma nova definição, na qual 
foram excluídos os indivíduos diabéticos e foi também considerada a presença de 
hiperinsulinémia (17). A obesidade caracterizou-se com base no perímetro abdominal. 
Também aqui, a resistência à insulina foi o ponto fulcral desta definição, associada a 
outras duas variáveis de entre as seguintes: obesidade abdominal, hipertensão arterial, 
elevação dos triglicéridos e da glicémia e redução do colesterol HDL. Mais tarde, em 
2001, surgiu a definição do National Cholesterol Education Program - Adult Treatment 
Panel III (NCEP-ATP III), a definição mais utilizada para investigação nesta área e criada 
com o objetivo de simplificar o diagnóstico clínico, ainda algo difícil na definição anterior, 





disponível em todos os laboratórios (18) (Tabela 1). Esta definição é menos centralizada no 
metabolismo glicídico comparativamente com as definições anteriores, tratando todos os 
seus componentes de igual modo – são considerados para o diagnóstico três dos cinco 
critérios seguintes: obesidade abdominal (com base na definição de 1998 do National 
Institute of the Health Obesity Clinical Guidelines), elevação dos triglicéridos, redução do 
colesterol HDL, hipertensão arterial e elevação da glicémia em jejum. Nesta definição 
voltaram a ser incluídos os diabéticos. Deixaram de se utilizar as medições de resistência 
à insulina nos critérios de diagnóstico, uma vez que já era clara a elevada correlação 
entre obesidade e resistência à insulina. 
 
Tabela 1 – Descrição dos parâmetros das definições mais utilizadas de Síndrome Metabólica
OMS NCEP ATP III IDF AHA/NHLBI
(1998) (2001) (2005) (2005)
IOG, EGJ, DM2 ou diminuição 
sensibilidade insulina Não Não Não
e ≥ 2 dos seguintes Associação de ≥ 3 dos seguintes Associação de ≥ 3 dos seguintes
H: cintura/anca 0,90 H: PA ≥ 102 cm H Europeus: PA ≥ 94 cm H: PA ≥ 102 cm
M: cintura/anca 0,85 e/ou IMC > 30 
Kg/m2
M: PA ≥ 88 cm M Europeias: PA ≥ 80 cm         e ≥ 2 dos seguintes M: PA ≥ 88 cm
TG ≥ 150 mg/dl TG ≥ 150 mg/dl ou sob terapêutica TG ≥ 150 mg/dl ou sob terapêutica
Dislipidémia aterogénica H: TG ≥ 150 mg/dl e/ou C-HDL < 35 mg/dl H: C-HDL < 40 mg/dl
H: C-HDL < 40 mg/dl ou sob 
terapêutica
H: C-HDL < 40 mg/dl ou sob 
terapêutica
M: TG ≥ 150 mg/dl e/ou C-HDL < 
39 mg/dl M: C-HDL < 50 mg/dl
M: C-HDL < 50 mg/dl ou sob 
terapêutica
M: C-HDL < 50 mg/dl ou sob 
terapêutica
Elevação tensional ≥ 140/90 mmHg ≥ 130/85 mmHg TAS≥130 mmHg ou TAD≥85 mmHg ou sob terapêutica
TAS≥130 mmHg ou TAD≥85 
mmHg ou sob terapêutica




IOG – Intolerância Oral à Glicose; EGJ – Elevação da Glicémia Jejum; DM2 – Diabetes Mellitus tipo 2; H – Homens; M – Mulheres; IMC – Índice Massa Corporal; PA – Perímetro Abdominal; TG – Triglicéridos; C-




Em 2003, a American Association of Clinical Endocrinologists criou uma nova definição, 
mais uma vez baseada na resistência à insulina (19). Os critérios major são a intolerância a 
glicose, hipertrigliceridémia, colesterol HDL baixo e hipertensão arterial. Mais uma vez, 
não se incluíram nesta entidade os doentes com diabetes. A obesidade seria aqui 
considerada como um fator apenas contributivo para o desenvolvimento da resistência à 
insulina. Por esse facto, esta definição foi objeto de muitas críticas, permanecendo a 
definição da NCEP-ATP III como a mais utilizada pela sua simplicidade. No entanto, 





importante relacionada com a constatação de diferenças étnicas (como por exemplo em 
indivíduos de origem oriental), em particular para os limiares de obesidade. Por este 
motivo, em 2005, a International Diabetes Federation (IDF) em colaboração com as 
entidades envolvidas na criação das definições prévias, criou a sua própria definição (20) 
(Tabela 1). A obesidade abdominal foi considerada como peça central e dada a sua 
elevada correlação com a resistência à insulina tornou a medição desta última mais uma 
vez desnecessária. Os critérios para obesidade abdominal foram especificados por 
nacionalidade ou etnia. Os restantes elementos são idênticos à definição do NCEP-ATP 
III, com exceção do limiar de glicémia, agora considerando 100 mg/dL, com base nas 
recomendações da American Diabetes Association (ADA) à data (21). Inclui também uma 
recomendação referente a outras medições adicionais ainda em estudo, como a avaliação 
tomográfica da gordura visceral, medição da adiponectina, leptina, apolipoproteina B, 
partículas de LDL, Proteína C Reativa (PCR), Interleucina 6 (IL-6), Inibidor do Ativador do 
Plasminogéneo-1 (IAP-1) e fibrinogénio (marcadores de inflamação e trombóticos). 
 
Mais recentemente, surgiu uma nova definição, constituindo uma declaração conjunta do 
American Heart Association / National Heart Lung Blood Institute (AHA/NHLBI) (15). Esta 
definição é essencialmente uma revisão dos critérios prévios do NCEP-ATP III, dada a 
simplicidade da sua utilização (Tabela 1). No entanto, tal como a definição da IDF, 
mantém uma ressalva relativa a alguns grupos étnicos com perímetro abdominal mais 
baixo (em particular grupos populacionais orientais) e por isso com limiares específicos. 
Houve igualmente atualização da definição dos limiares da glicose em jejum, com base na 
definição da ADA de intolerância à glicose tal como na definição da IDF (21). A introdução 
de outras medições na avaliação da síndrome parece ser muito importante, 
particularmente no que diz respeito à identificação de estados pró-trombóticos e pró-
inflamatórios com relação já demonstrada no aumento de risco cardiovascular e a 
justificar medidas de intervenção específicas. Contudo, esta definição mais recente e 






Síndrome Metabólica e Doença Cardiovascular - Fisiopatologia 
 
O aumento da obesidade e do excesso de peso parece ter implicações importantes no 
risco cardiovascular. Com efeito, o tecido adiposo é hoje considerado um órgão endócrino 
ativo, com um importante papel na regulação do metabolismo sistémico, mediado pela 
produção de fatores derivados dos adipócitos (adipoquinas) e pela secreção de 
citoquinas(22). Dentro das adipoquinas, as mais estudadas são a adiponectina e a leptina, 
e mais recentemente tem também sobressaído o papel da resistina. Nas situações de 
obesidade e na diabetes mellitus, as concentrações de adiponectina e leptina encontram-
se diminuídas e aumentadas, respetivamente (22). A hiperplasia e hipertrofia do adipócito 
acompanha-se de redução da produção de adiponectina, que em situações normais 
apresenta propriedades anti-inflamatórias (23). Por outro lado, a leptina tem efeitos pró-
agregantes plaquetários, induzindo também stress oxidativo e inflamação com efeitos 
sobre as células endoteliais (23). A obesidade associa-se ao aumento das concentrações 
plasmáticas de mediadores inflamatórios como a PCR, a IL-6 e o fator de necrose tumoral 
(FNT) - α bem como aumento de mediadores pró-trombóticos como o IAP –1(4,23). As 
citoquinas pró-inflamatórias podem contribuir para a resistência à insulina pela modulação 
da sinalização e transcrição da insulina (24). O FNT-α inibe a autofosforilação dos resíduos 
tirosina no recetor de insulina, induzindo a fosforilação dos resíduos serina desses 
mesmos recetores, em particular nos adipócitos (5). Este efeito celular contribui para a 
diminuição da resposta dos recetores à insulina não só a nível periférico mas também a 
nível das células endoteliais causando perturbação da síntese do óxido nítrico (um 
potente vasodilatador), e disfunção endotelial (5). A sinalização intracelular da insulina 
envolve duas vias. A via do fosfatidilinositol-3 (PI3) quinase / Akt / proteína quinase B, que 
induz ativação da sintase endotelial do óxido nítrico, é a mais afetada; A via da proteína 





geralmente modificada (4,6,7). Verifica-se assim redução da produção de óxido nítrico, 
criando alterações do balanço entre o óxido nítrico e a endotelina-1, cuja ação 
vasoconstritora a nível do músculo liso vascular é responsável pela diminuição do fluxo 
sanguíneo periférico, agravando assim a resistência à insulina. Para além de promover a 
vasodilatação, o óxido nítrico produzido pela sintase do óxido nítrico constitutiva inibe o 
crescimento celular a nível vascular, reduz a inflamação e tem efeitos antiagregantes 
plaquetários. Na disfunção endotelial, com redução da atividade da sintase do óxido 
nítrico e consequente redução da produção de óxido nítrico, estes mecanismos protetores 
estão comprometidos. 
 
A adipoquina mais recentemente identificada foi a resistina, cujos níveis se encontram 
aumentados na obesidade e se correlacionam com o índice de massa corporal e o 
conteúdo corporal de gordura visceral, parecendo ter um papel muito importante na 
predição de doença cardiovascular, nomeadamente da aterosclerose coronária, 
independentemente da presença de obesidade (25-33). Em humanos, a resistina é 
produzida pelos adipócitos e macrófagos do tecido adiposo (34). Nos indivíduos com 
obesidade abdominal, a dislipidémia habitualmente encontrada é caracterizado pela 
elevação de triglicéridos, redução do colesterol HDL e aumento das partículas de LDL 
(Low-Density Lipoprotein) que são pequenas e densas, sendo a principal anomalia 
lipoproteica relacionada com este tipo de dislipidémia a elevação de VLDL (34-39). Esta, por 
sua vez, é atribuída a aumento da secreção hepática de triglicéridos e apolipoproteína 
(apo) B que irão formar as partículas de VLDL (37,38). Um estudo recente mostrou os 
efeitos da resistina na indução da expressão e secreção de apoB pelo hepatócito através 
da estimulação de processos celulares de síntese e/ou estabilidade da proteína apoB, 
com consequente incorporação desta nas partículas de lipoproteínas destinadas a 
secreção (34). A resistina aumenta o RNAm da apoB, estimulando assim a transcrição de 
apoB. Por outro lado, aumenta também os mecanismos envolvidos na estabilidade / 





proteossoma. A resistina estimula a enzima MPT (Microsomal Triglyceride Transfer 
Protein) que é crucial para a transferência de lípidos para a apoB, regulando assim a sua 
estabilidade. Este aumento de produção de apoB e consequentemente de VLDL induzido 
pela resistina ocorre independentemente dos níveis de ácidos gordos livres, o maior 
estimulador de produção de VLDL em humanos. Está contudo descrito um mecanismo de 
feed-back negativo relativamente à produção de apoB na presença de níveis muito 
elevados de resistina, bem como de ácidos gordos livres, funcionando como mecanismo 
protetor. Para além do aumento da secreção de apoB para produção de VLDL, verifica-se 
também estimulação da secreção lipidica por ativação das vias de lipogénese intracelular 
mediadas pelos fatores transcripcionais SREBP1 e SREBP2, com aumento da 
incorporação de triglicéridos e colesterol nas partículas de VLDL. O próprio tamanho das 
partículas de VLDL é mais reduzido, sendo estas mais densas. Este efeito pode ser 
mediado pelo aumento da produção de apoE que é um ligando de lipases de superfície, 
induzindo processos de lipólise. Verifica-se assim um aumento não só do número de 
partículas de VLDL, sendo estas também mais pequenas e densas e por esse facto mais 
aterogénicas. Está descrito envolvimento da resistina no desenvolvimento da esteatose 
hepática por induzir o aumento do conteúdo de lípidos neutros nos hepatócitos (34). A 
resistina influencia também a expressão e secreção de outras adipoquinas bem como de 
citoquinas que por sua vez podem influenciar a produção de lipoproteínas hepáticas (40,41). 
Tal como a leptina, também a resistina induz stress oxidativo e inflamação a nível das 
células endoteliais (34,42). Tem igualmente efeitos diretos de inibição das vias de 
sinalização da insulina, nomeadamente a via da PI3/Akt e da MAPK por redução da 
expressão de proteínas-chave destas vias, induzindo resistência à insulina e consequente 
hiperinsulinémia, ela própria indutora de aumento de produção de apoB e VLDL (43,44). 
 
Alguns fármacos parecem influenciar os níveis das adipoquinas. Assim, está descrito que 
estatinas (pravastatina, sinvastatina, rosuvastatina e atorvastatina), fenofibrato, inibidores 





recetores da angiotensina (telmisartan, irbesartan e candesartan), bloqueadores-beta e 
fármacos antidiabéticos (acarbose, glimepiride, pioglitazona e rosiglitazona) se associam 
a aumento dos níveis de adiponectina (45). Comparativamente com a adiponectina, os 
efeitos dos fármacos nos níveis de resistina estão menos esclarecidos. Contudo, alguns 
estudos apontam para efeitos benéficos de redução dos níveis de resistina com a 
rosiglitazona, amlodipina e pitavastatina (46-48). Estes efeitos pleiotrópicos necessitam 
confirmação em estudos mais alargados, podendo mesmo num futuro próximo permitir 
medidas terapêuticas dirigidas aos efeitos perniciosos da obesidade. 
 
A resistência à ação da insulina é o principal fator indutor de estados de hiperinsulinémia 
e hiperglicémia, uma vez que as funções habituais da insulina são a de facilitar a 
utilização de glicose a nível periférico, em particular a nível muscular (49). Em doses 
baixas, a insulina tem efeitos anti-inflamatórios através da supressão da expressão de 
oxidase do NADPH, da intracellular adhesion molecule (ICAM)-1 e da monocyte 
chemoattractant protein (MCP)-1 e reduzindo também a produção de radicais livres de 
oxigénio. Por outro lado, as infusões prolongadas de insulina (simulando situações de 
hiperinsulinémia prolongada como sucede na presença de resistência à insulina) estão 
associadas a disfunção endotelial (4). A própria hiperglicémia promove a formação de 
produtos avançados de glicosilação que conduzem à formação de radicais livres de 
oxigénio(15,21). Os radicais livres de oxigénio transformam o óxido nítrico em peroxinitrito 
que tem efeitos pró-aterogénicos (10). Os produtos de glicosilação são responsáveis pela 
redução da disponibilidade de óxido nítrico por inibição da sintase do óxido nitrico, 
atenuando assim a resposta vasodilatadora dependente do endotélio 9). A hiperglicémia 
promove também a expressão endotelial de IL-6, Vascular Cell Adhesion Molecule 
(VCAM) -1 e MCP-1, induzindo um estado inflamatório vascular. Assim, a obesidade e 
subsequente resistência à insulina, conduzem a um aumento de expressão de moléculas 





fibrinólise com consequente suscetibilidade ao desenvolvimento não só de aterosclerose 
mas também de fenómenos trombóticos (4). 
 
Síndrome Metabólica e Doença Cardiovascular – Dados clínicos 
 
Nos indivíduos diabéticos, está claramente estabelecido desde há vários anos o 
desenvolvimento de alterações morfológicas do diâmetro dos pequenos vasos e 
estreitamento difuso dos vasos, que contudo ocorre também em doentes com intolerância 
à glicose (50). Diversos estudos têm demonstrado que a presença de SM é predizente de 
doença cardiovascular e diabetes mellitus (50-52). As placas ateroscleróticas nestes doentes 
têm maior conteúdo lipídico e menor componente fibroso, aumentando por isso a sua 
instabilidade (53). Não é por isso, de surpreender, a elevada prevalência de SM em 
doentes jovens com enfarte agudo do miocárdio, situada entre 45 e 60% (54,55). O 
prognóstico é agravado em doentes com SM e carga aterosclerótica alta, mas também 
quando estes doentes com SM apresentam carga aterosclerótica baixa (56). Em doentes 
submetidos a angioplastia coronária, a ocorrência de eventos cardíacos num seguimento 
médio de 12 anos é significativamente superior nos doentes com SM (57).  
 
Duas meta-análises publicadas antes de 2005 e que não incluíram a definição mais 
recente de SM pela AHA/NHLBI, demonstraram a associação entre SM e eventos 
cardiovasculares, em particular no género feminino e com a definição da OMS (58,59). Esta 
associação manteve-se mesmo após ajuste para outros fatores de risco, o que corrobora 
a existência de um fenómeno de potenciação de risco e relevância epidemiológica. Uma 
meta-análise mais recente, que comparou as definições de SM da NCEP-ATP III e da 
AHA/NHLBI e as respetivas versões modificadas, nomeadamente com a utilização do 
Índice de Massa Corporal (IMC) em vez do perímetro abdominal na definição de 
obesidade abdominal, confirmou a associação entre SM e eventos cardiovasculares (60). 





de SM associou-se a um aumento de duas vezes do risco de doença cardiovascular, 
mortalidade cardiovascular, enfarte do miocárdio e acidente vascular cerebral e aumento 
de 1,5 vezes no risco de mortalidade total (60). Assim, os doentes com SM apresentam 
maior risco para eventos cardiovasculares do que para mortalidade total. Os riscos são 
significativamente superiores nas mulheres, comparativamente com os homens, em 
particular no que diz respeito à mortalidade total. Mesmo na ausência de diabetes 
mellitus, a presença de SM associou-se a aumento de risco de mortalidade cardiovascular 
(Risco Relativo: 1,75), enfarte miocárdio (Risco Relativo: 1,62) e acidente vascular 
cerebral (Risco Relativo: 1,86), não sendo contudo significativo para a mortalidade total 
(60). O risco cardiovascular conferido pelo SM tem pouca variação entre as definições 
NCEP-ATP III e a mais recente definição da AHA/NHLBI, bem como nas definições 
modificadas( 60).  
 
Ao contrário desta última meta-análise, numa análise de um sub-grupo do estudo 
Framingham, constatou-se que a SM (pela definição NCEP-ATP III) aumentou o risco de 
doença cardiovascular num seguimento de 8 anos apenas no género masculino, com 
aumento do risco de diabetes mellitus em ambos os géneros (61). Estes dados sugerem 
que a expressão da SM difere em função do género, mas também da definição de SM 
utilizada.  
 
Esta associação entre SM e risco de eventos cardiovasculares verificou-se não apenas 
em populações sem doença coronária prévia, mas também em doentes com doença 
coronária conhecida (62-72). Contudo, nem todos os estudos são consensuais. Com efeito, 
outros autores que analisaram a capacidade preditiva da SM para eventos 
cardiovasculares em populações com idade média, constataram através da análise das 
curvas Receiver Operating Characteristics, que a associação da SM a algorítmos de risco 






O conceito de SM tem sido, desde a sua apresentação, objeto de grande controvérsia, 
sendo contestado por diversos autores não só a sua definição mas também a patogenia, 
relevância clínica e repercussão terapêutica, não faltando mesmo quem defenda a sua 
inexistência (74). Por um lado, surge a questão relacionada com a designação “síndrome” 
que numa perspetiva clássica representa um conjunto de sinais e sintomas, bem como de 
alterações morfológicas e/ou laboratoriais, ligados entre si por uma fisiopatologia comum, 
uma terapêutica específica e um prognóstico particular que não são fáceis de aplicar no 
caso da SM pela dificuldade em estabelecer uma via fisiopatológica subjacente e prever a 
relevância efetiva da mesma. Existem também dúvidas sobre a acuidade das diferentes 
definições de SM em identificar a resistência à insulina: num estudo em não-diabéticos 
com excesso de peso/obesidade, detetou-se insulino-resistência em 78% dos indivíduos 
com SM, mas apenas 48% dos insulino-resistentes apresentavam SM (75). Assim, não é 
possível assegurar uma única via fisiopatológica da resistência à insulina, sendo até mais 
provável que exista mais do que uma via fisiopatológica, podendo a resistência à insulina 
ser uma causa e não consequência das alterações endócrino-metabólicas associadas à 
obesidade e redução dos níveis de adiponectina (76). Não existem também provas de que 
as diferentes agregações de fatores de risco predizem um risco cardiovascular 
semelhante, sendo que o diagnóstico é baseado em componentes que variam ao longo do 
tempo. Outros autores mostram resultados díspares, onde a diabetes mellitus e a SM não 
são fatores predizentes de doença cardiovascular, sobretudo após ajuste para outras 
variáveis como a posição sócioeconómica (77). Existe mesmo dúvida de que o potencial 
patogénico da SM vá para além do potencial patogénico dos seus componentes 
individuais (78,79). Num estudo, o risco de mortalidade cardiovascular associada à SM 
(definição NCEP-ATP III) foi semelhante ao da glicémia aumentada e hipertensão arterial 
(80). Outros investigadores mostraram que os componentes individuais da síndrome são 
determinantes mais importantes de doença cardiovascular do que as definições da OMS 
ou do NCEP-ATP III (81,82). Noutra meta-análise, a SM não foi fator predizente 





componentes (83). Outras observações em populações gerais não suportam a hipótese de 
um efeito sinérgico dos componentes de SM na aterosclerose carotídea sub-clínica ou nos 
eventos clínicos (84-86). Pelo contrário, nos estudos referidos anteriormente verificou-se que 
a SM permite predizer genuinamente doença cardiovascular e mortalidade 
independentemente dos seus componentes (86). Assim, a SM tem conduzido a algumas 
opiniões contraditórias. Contudo, em populações de alto-risco, o valor preditivo de SM, 
para além do fornecido pelos seus componentes individuais, poderá ser diferente das 
populações gerais analisadas na maioria dos trabalhos. A inexistência de limiares únicos 
para as variáveis contínuas, tais como o perímetro abdominal e a glicémia, contribuem 
também para a polémica desta entidade. Finalmente, em relação ao tratamento, este 
limita-se à implementação de medidas gerais de modificação dos estilos de vida (aumento 
da atividade física e redução do consumo calórico), bem como no tratamento de cada um 
dos seus componentes individualmente. A SM não deve ser contudo confundida com 
modelos de predição de risco. Em termos epidemiológicos, o conceito de SM é relevante, 
uma vez que a agregação de vários fatores de risco tem valor preditivo do risco de 
diabetes mellitus e doença cardiovascular a longo-prazo (embora a correlação varie com a 
definição utilizada conforme já mencionado). Trata-se assim de um conceito clínico que 
permite aos clínicos a identificação de indivíduos com aumento do risco cardiometabólico, 
que poderão beneficiar de uma intervenção mais agressiva na alteração de estilos de 




As doenças vasculares continuam em crescimento nos países desenvolvidos, sendo que 
a doença arterial coronária é a mais frequente e também a causa principal de mortalidade 
em toda a União Europeia, com exceção da Grécia, a anterior República Jugoslava da 
Macedónia e Portugal, onde é o acidente vascular cerebral (com uma das maiores 





risco de desenvolver eventos cardiovasculares de modo a permitir o início de intervenções 
preventivas e modificação de estilos de vida. Tradicionalmente, têm-se utilizado diversos 
scores de avaliação para estratificação de risco de eventos cardio e cerebro-vasculares a 
curto-prazo (10 anos). Nos Estados Unidos da América, o mais utilizado é o score de 
Framingham, enquanto na Europa, se tem utilizado preferencialmente o SCORE (este 
último com uma versão para os países de alto risco cardiovascular e outra para países 
com risco mais baixo, entre os quais está incluído Portugal) (88,89). Estes scores 
categorizam os indivíduos de acordo com o risco de eventos vasculares a 10 anos (baixo, 
intermédio ou elevado).  
 
Os scores de predição de risco tradicionais têm-se demonstrado utéis, mas estas 
ferramentas apresentam limitações. Por um lado, cerca de 75% da população é 
classificada com tendo risco baixo ou intermédio, sendo que 60% dos eventos 
cardiovasculares ocorrem nestes grupos de risco (90). Por outro lado, em populações 
particulares, como os jovens e as mulheres, a aplicabilidade das habituais tabelas de risco 
cardiovascular não é adequada uma vez que parecem sub-valorizar o risco. Face a estas 
limitações, existe necessidade de melhorar a avaliação de risco cardiovascular com 
recurso a outras técnicas de deteção de aterosclerose idealmente em fase sub-clínica.  
 
A medição da espessura intima-média das artérias carótidas (EIMc) parece ser útil, dada 
a sua associação a eventos cardiovasculares, suportando a sua utilização como marcador 
de doença coronária (91). Com efeito, a EIMc, facilmente obtida por métodos não invasivos, 
associa-se à prevalência e incidência de eventos coronários e acidente vascular cerebral. 
Por isso, a avaliação da EIMc é considerada uma técnica apropriada na avaliação de risco 
cardiovascular em doentes classificados como tendo risco intermédio (pelos scores de 
avaliação de risco cardiovascular convencionais), em particular na presença de múltiplos 
fatores de risco, como é o caso da SM (92). Assim, a ultrasonografia carotídea pode ser 





cardiovascular num estadio pré-clínico precoce (93). As recomendações internacionais 
consideram que a avaliação da EIMc não está indicada em indivíduos com doença cardio 
e cerebrovascular estabelecida pela incerteza do seu benefício (92). Não está igualmente 
recomendada a sua avaliação seriada. Do mesmo modo que a EIMc, também a presença 
de placas carotídeas poderá melhorar a capacidade preditiva. Contudo, a maioria dos 
estudos avaliam a associação entre EIMc e os subsequentes eventos cardiovasculares 
agudos. Os estudos que avaliam a sua associação com doença coronária angiográfica 
estável são mais raros. Dado que os mecanismos fisiopatológicos envolvidos na doença 
coronária estável são diferentes dos eventos agudos, os trabalhos nesta área são 
igualmente muito importantes.  
 
Alguns autores têm demonstrado associação entre a presença de SM e a presença de 
aterosclerose sub-clínica carotídea (93,94). A EIMc parece aumentar também com o número 
de componentes de SM (93). Contudo, a diferença de EIMc entre doentes com e sem SM 
parece ser mais pronunciada nas mulheres, indicando uma relação potencialmente mais 
forte entre SM e aterosclerose no género feminino (93). Estudos populacionais têm 
mostrado variações importantes da EIMc em função da idade, do género, mas também da 
etnia. As variações também se verificam na EIMc reportada - média ou valor máximo - 
tornando-se assim difícil comparar estudos ou determinar qual o valor da EIMc de uma 



































Nos trabalhos prévios sobre SM (estudos sobre a associação entre SM e diabetes, 
doença coronária, doença carotídea, medidas de resistência à insulina, entre outras 
áreas) a definição mais utilizada tem sido a definição do NCEP-ATP III (51,52,77,91,93,94). 
Contudo, os resultados nem sempre eram reprodutíveis. Estes diversos trabalhos variam 
não só pelas populações estudadas, desde populações sem patologia cardíaca conhecida 
em consultas de controlo de fatores de risco, a doentes com patologia cardíaca, mas 
também na diversidade étnica (alguns estudos em populações orientais, do médio oriente, 
da Europa ou da América do Norte, portanto, populações nem sempre comparáveis). 
Também a definição de intolerância à glicose nesta definição não é a mais atualizada. 
Existem alguns estudos comparativos entre a definição da NCEP-ATP III e as outras 
definições (77). São contudo ainda muito raras as análises com a nova definição de SM 
proposta pela AHA / NHLBI.  
 
Em populações portuguesas são poucos os trabalhos encontrados sobre SM. Numa 
pesquisa efetuada na Medline (PubMed), identificámos apenas nove artigos (95-103) e um 
outro que se tratou de um estudo europeu que incluiu doentes de centros portugueses(104). 
Na sua maioria, consistiram essencialmente em avaliações epidemiológicas da 
prevalência desta entidade. Alguns autores analisaram a associação entre SM e 
parâmetros inflamatórios. Em todos os trabalhos foram utilizadas as definições prévias de 
SM, em particular a da NCEP-ATP III. Apenas um abordou a comparação entre 
definições, incluindo a mais recente, sendo contudo limitado a uma população urbana. 
Não existem assim estudos numa população portuguesa com a definição da AHA/NHLBI, 
em particular na área da doença coronária estável. 
 
O objetivo primário do presente trabalho é o de caracterizar uma população portuguesa 





da AHA/NHLBI e prevalência de diabetes mellitus, bem como uma caracterização da 
doença coronária e carotídea nestes doentes. Foi escolhida a definição da AHA/NHLBI, 
uma vez que é a definição mais recente e por isso a menos analisada. Será também 
efetuada uma análise comparativa entre indivíduos com SM mas sem diabetes e 
indivíduos com diabetes. A hipótese a testar com o presente trabalho é a de que a 
prevalência de SM e de diabetes mellitus será elevada e que a prevalência de doença 
coronária e doença carotídea sub-clínica será intermédia entre os doentes com diabetes e 
os doentes sem SM / diabetes. 
 
Para atingir este objetivo primário, serão objeto de análise diversos objetivos específicos. 
O primeiro objetivo será uma análise da prevalência de SM e diabetes mellitus numa 
população particular caracterizada por doentes com suspeita de doença coronária estável. 
Admite-se a hipótese de que esta população terá uma prevalência superior à descrita na 
população geral. 
 
Outro objetivo será a análise da prevalência de doença coronária na nossa população e 
em particular nos doentes com SM e com diabetes mellitus. A hipótese a testar será a de 
que nos doentes com diabetes a prevalência de doença coronária angiograficamente 
significativa será elevada e no grupo de doentes com SM será intermédia entre doentes 
com diabetes e doentes sem SM/diabetes, eventualmente mais próxima da diabetes. 
 
O mesmo tipo de análise será efetuado no que diz respeito a doença carotídea analisando 
em particular a EIMc. Será testada a hipótese de que, tal como na doença coronária, os 
doentes com diabetes mellitus terão uma EIMc mais elevada, seguida pelos doentes com 







Será também testada a capacidade preditiva da EIMc na identificação da presença da 
doença coronária, no sentido de esclarecer se a avaliação não invasiva carotídea poderá 
ser um marcador adequado da presença de doença coronária na população portuguesa. 
A hipótese a testar é a de que poderão ser utilizados métodos não invasivos (neste caso 
particular a avaliação da EIMc) como marcador da presença de doença coronária 
angiograficamente significativa, o que poderá ser útil em termos de estratificação de risco 
cardiovascular, isoladamente ou associado aos restantes fatores de risco. 
 
Finalmente, o último objetivo específico será a avaliação da relação entre SM e os 
parâmetros laboratoriais de resistência à insulina, caracterizando também a resistência à 
insulina em Portugal. A hipótese a testar é a de que os doentes com SM terão parâmetros 























































Trata-se de um estudo observacional, transversal, de caso-controlo, com inclusão 
prospetiva dos indivíduos durante os anos de 2008 a 2010. O presente estudo avaliou 300 
doentes com idade ≥ 18 anos, submetidos a coronariografia eletiva por suspeita de 
doença coronária (por angor e/ou por documentação de isquémia miocárdica por testes 
não invasivos). A inclusão dos doentes foi consecutiva e efetuada na admissão, evitando 
o posterior viés condicionado pelo conhecimento do resultado da coronariografia. 
Excluíram-se doentes com enfarte agudo do miocárdio com elevação do segmento ST ou 
outra síndrome coronária aguda, miocardiopatia hipertrófica, valvulopatia significativa, 
cardiopatia congénita, hipertensão arterial pulmonar, ou doentes com história prévia de 
enfarte do miocárdio, procedimentos de revascularização miocárdica ou acidente vascular 
cerebral / acidente isquémico transitório. Foi obtido consentimento informado de cada 
doente no momento da admissão. O presente estudo foi aprovado pela comissão de ética 




Todos os doentes efetuaram estudo analítico de rotina na admissão (hemograma 
completo, estudo da coagulação, função renal e hepática, ionograma sérico). As colheitas 
foram realizadas na manhã antes do exame, após um período de jejum noturno de pelo 
menos 12 horas. Efetuou-se também determinação do perfil lipídico (colesterol total, 
colesterol LDL, colesterol HDL, triglicéridos), glicémia em jejum, insulinémia em jejum e 
determinação da hemoglobina glicosilada (HbA1c). A glicémia foi avaliada pelo método 
Glucose-Oxidase (Backman-Coulter Lxi®, Coeficiente variação – CV - intraensaio 2,0%); o 
colesterol total foi avaliado por espectrofotometria – colesterol-oxidase (Backman-Coulter 
Lxi®, CV intraensaio 3,0%); o colesterol HDL por espectrofotometria – colesterol-oxidase 





intraensaio 3,0%); o colesterol LDL por cálculo matemático (fórmula de Friedwald); os 
triglicéridos por espectrofotometria – GPO/GK (Backman-Coulter Lxi®, CV intraensaio 
3,0%); a insulinémia por electroquimioluminescência – ECLIA (Elecsys 2010®, CV 
intraensaio 3,5%); a hemoglobina glicosilada (HbA1c) por turbidimetria pós-imunoinibição 
– calibração IFCC (Backman-Coulter Lxi®, CV intraensaio 5,0%). 
 
Para avaliação da resistência à insulina, utilizou-se o Índice Homeostasis Model 
Assessment (HOMA), um índice já validado para este tipo de análise, com elevada 
sensibilidade e especificidade, sendo atualmente o método utilizado para este tipo de 
avaliação pela sua simplicidade de aplicação na clínica. Este índice é calculado com a 
seguinte fórmula: glicémia em jejum (mg/dL) x insulinémia em jejum (μU/mL) / 405 (105,106).  
 
Análise de parâmetros antropométricos 
 
Em todos os doentes foi efetuada avaliação de parâmetros antropométricos por técnica 
standard. A altura foi medida ao centímetro mais próximo e o peso ao quilograma mais 
próximo. Calculou-se posteriormente o Índice de Massa Corporal (IMC) a partir da fórmula 
“Peso (Kg) / Altura2 (m)”. Um IMC Normal foi definido como < 25 Kg/m2, Excesso de peso 
25 – 29,9 Kg/m2 e Obesidade ≥ 30 Kg/m2. O perímetro abdominal foi medido a uma 
distância média entre a grelha costal inferior e a crista ilíaca lateral em centímetros. 
 
Definições de Síndrome Metabólica e Diabetes mellitus  
 
Para a definição de Síndrome Metabólica, utilizou-se a mais recente definição desta 
entidade pela AHA/NHLBI, publicada em 2005 (15). Esta entidade é definida pela presença 
de pelo menos três dos seguintes critérios: Perímetro abdominal ≥ 102 cm no género 
masculino ou ≥ 88 cm no género feminino; Triglicéridos ≥ 150 mg/dL, ou sob terapêutica 
específica; Colesterol HDL < 40 mg/dL no género masculino ou < 50 mg/dL no género 





diastólica ≥ 85 mmHg em pelo menos duas medições durante o internamento, ou sob 
terapêutica anti-hipertensora num doente com história de hipertensão arterial; Glicémia 
em jejum ≥ 100 mg/dL, ou sob terapêutica específica. Apesar de ser utilizada na análise 
dos dados a definição de SM pela AHA/NHLBI, para efeitos de análise comparativa, em 
particular com outros estudos prévios, foram também utilizadas pontualmente as 
definições da NCEP-ATP III e a definição da IDF (especificadas nos resultados), segundo 
as definições referidas anteriormente e descritas na Tabela 1. 
 
A diabetes mellitus foi definida segundo os critérios de 2003 da ADA (21). Segundo esta 
associação, a diabetes é definida pela presença de uma glicémia em jejum ≥ 126 mg/dL, 
ou em doente sob terapêutica antidiabética específica. Efetuou-se também análise 
comparativa com a definição mais atual de 2010, que introduziu o parâmetro da HBA1c ≥ 
6,5% como critério para diabetes (107). 
 
Relativamente aos restantes fatores de risco cardiovascular, os doentes que fumaram nos 
seis meses que antecederam o internamento foram classificados como fumadores 
(reportado pelos próprios). Doentes sob terapêutica antidislipidémica ou com perfil lipídico 




Todos os doentes efetuaram coronariografia segundo a técnica standard. A abordagem 
percutânea femoral foi efetuada pela técnica de Seldinger. A angiografia coronária foi 
realizada segundo a técnica de Judkins, com utilização de catéteres de diagnóstico com 
tamanho 6 French em todos os procedimentos. Os angiogramas foram gravados em 
formato digital (vários planos das artérias coronária direita e coronária esquerda) e 
posteriormente analisados por um sistema validado de quantificação angiográfica (QCA-
CMS 6.0, MEDIS, Leiden, Netherlands) (Figura 1). A análise dos angiogramas foi efetuada 





presença de diabetes ou SM. A calibração foi efetuada com base no diâmetro do catéter 
de diagnóstico preenchido por contraste. Foi selecionado o melhor plano para cada artéria 
e o contorno do vaso foi detectado por um algorítmo automático de deteção de bordos, 
obtendo-se os diâmetros de referência e o diâmetro luminal mínimo para cada segmento 
analisado. A estenose percentual foi calculada a partir do diâmetro luminal mínimo, tendo 
por referência o valor proximal e distal mais próximos da estenose. Sempre que 
necessário, efetuaram-se ajustes manuais dos contornos detetados automaticamente. 
Não foram incluídos no estudo os doentes que apresentaram lesões ostiais ou demasiado 
proximais, que impedissem a medição adequada do lúmen do vaso. Foi avaliado em 
particular o diâmetro do tronco comum e segmentos proximais das artérias descendente 
anterior, circunflexa e coronária direita. A escolha destes segmentos relaciona-se com o 
facto de uma medição a nível mais distal poder estar subvalorizada por doença difusa do 
vaso e por ser por vezes de difícil avaliação angiográfica. Definiu-se doença arterial 
coronária angiograficamente significativa pela presença de estenoses superiores ou iguais 
a 50% em qualquer vaso coronário. Foi também analisado o grau de extensão e 
gravidade da doença coronária utilizando o Score de Gensini, um score já previamente 
validado e amplamente utilizado para este tipo de análise (108). Sumariamente, foi atribuído 
um score de severidade a cada segmento coronário de acordo com o grau de 
estreitamento luminal, a sua localização e importância geográfica. Avaliaram-se as 
reduções de lúmen: às reduções de 25, 50, 75, 90, 99 e 100% foram atribuídos valores de 
1, 2, 4, 8, 16 e 32 respetivamente. Para cada segmento foi atribuído um fator de 
multiplicação com base no significado funcional da área miocárdica relacionada: tronco 
comum, x5; segmento proximal da descendente anterior e da circunflexa, x2,5; segmento 
médio da descendente anterior, x1,5; coronária direita, segmento distal da descendente 
anterior, postero-lateral e obtusa marginal, x1; outros segmentos, x0,5. Da soma de todos 









Figura 1 – Quantificação coronária. A – Coronária direita com segmento médio sem lesão 




Em todos os doentes efetuou-se estudo ecográfico carotídeo, utilizando equipamento 
Siemens® Sonolite Sienna, com transdutor de alta frequência (7,5 MHz) e varrimento 
linear (Figura 2). As medições foram efetuadas por dois operadores, de forma cega para o 
resultado da angiografia coronária e também para a presença de diabetes mellitus ou SM. 
Os doentes foram colocados em decúbito dorsal, com ligeira hiperextensão e rotação do 
pescoço em direção oposta ao transdutor. A artéria carótida primitiva foi identificada no 
plano longitudinal e visualizada da sua porção mais proximal até à bifurcação (bulbo 
carotídeo). A espessura íntima-média carotídea (EIMc) foi medida manualmente em modo 
bidimensional na parede mais distante em relação ao transdutor, a um centímetro do 
bulbo carotídeo, segundo as recomendações da American Society of 
Echocardiography(109). O valor considerado para análise foi o valor máximo entre a 
carótida primitiva direita e esquerda. Foi também avaliada a presença de placas 
ateroscleróticas (definidas por espessamento focal com ≥ 50% da espessura da parede 
adjacente ou EIMc ≥ 1,5 mm) em toda a árvore carotídea extracraniana visualizada 
(carótidas primitiva, interna, externa e bulbo). Optou-se por utilizar na análise apenas a 





estudos prévios mostram que é possível a sua visualização e medição adequada em 91-
96% dos doentes, enquanto no bulbo carotídeo se situa entre 64 – 77% e na carótida 
interna entre 31-49%, limitando assim a sua avaliação nesses segmentos, bem como por 
problemas relacionados com a reprodutibilidade nos restantes segmentos (109). 
 
 
Figura 2 – Medição manual da espessura íntima-média do segmento distal da carótida primitiva. 
 
Amostragem e tratamento de dados 
 
A precisão do estudo depende do número de doente a ser incluído no estudo. Assim, para 
tornar a nossa análise válida, estimaram-se os resultados esperados para os diversos 
objetivos do estudo. Relativamente à prevalência de SM e de diabetes, baseámo-nos nos 
estudos epidemiológicos publicados anteriormente, efetuados na população geral, nos 
quais a prevalência de SM pela definição da NCEP-ATP III na Europa se situa próximo 
dos 20% e a prevalência de diabetes mellitus em cerca de 15% (110,111). Assumindo que a 
prevalência de SM é superior com a definição da AHA/NHLBI conforme descrito na 
literatura (102), e assumindo a hipótese de que a prevalência de SM e diabetes mellitus 
será superior na nossa população comparativamente com a população geral, uma vez 
que se trata de uma população de maior risco, estimámos uma prevalência de SM entre 





diabetes de 20%. Foram utilizadas estas estimativas nos cálculos da dimensão da 
amostra, tendo-se obtido o valor de 299 doentes e 243 doentes respetivamente, para uma 
precisão de 5% do valor real com um nível de confiança de 95%. Relativamente à 
prevalência de doença coronária, a percentagem referida na literatura para a prevalência 
de doença coronária em indivíduos com diabetes é de cerca de 70% e cerca de 50% em 
indivíduos com SM (sem diabetes) (112-114). Sabendo-se que comparativamente com a 
população normal o risco de doença coronária clínica em indivíduos com SM é de cerca 
de 1,5 vezes superior e 2,0 – 2,5 vezes superior em diabéticos, estimamos uma 
prevalência de doença coronária de cerca de 30% na população “Normal” – sem SM e 
sem diabetes (58,110,112). Assim, e considerando as prevalência estimadas, serão 
necessários 90 doentes por grupo para uma precisão de 5% do valor real e com uma 
potência de 80% para detetar diferenças significativas entre os grupos. Aplicámos os 
mesmos cálculos relativamente aos valores esperados da EIMc que estimamos serem 
0,95 mm, 0,92 mm e 0,80 mm para os três grupos anteriormente referidos (com base na 
literatura internacional disponível) (115-124) com um desvio-padrão estimado de 0,30 mm, 
prevendo-se uma amostra de indivíduos por grupo de 98 doentes com uma precisão de 
5% e potência de 80%. Assim, com base nesta informação, os nossos objetivos de 
inclusão foram de 300 doentes no total, admitindo que os três grupos a analisar serão 
relativamente balanceados. 
 
Os instrumentos do estudo consistiram num conjunto de ficheiros de diversos programas 
informáticos que permitiram recolher e processar os dados provenientes de formulários de 
colheita de dados eletrónicos. Após colheita dos dados num ficheiro Access criado com o 
objetivo especifico do presente trabalho, estes dados foram posteriormente transferidos 
para uma folha de Excel e para um ficheiro SPSS, capazes de fornecerem resultados 
automatizados através de instruções pré-programadas. O anonimato do doente foi 
salvaguardado com a atribuição de um número de identificação próprio com subsequente 






O software utilizado foi o Microsoft Office Excel 2000®, Microsoft Office Word 2000® e 




Na análise estatística descritiva, as variáveis contínuas estão expressas como média e 
desvio padrão quando a distribuição é normal (analisado pelo teste de Kolmogorov-
Smirnov) e como mediana e intervalo interquartil (Percentil 25 – Percentil 75) se a 
distribuição não foi normal. As variáveis “Glicémia”, “Colesterol total”, “Colesterol HDL”, 
“Colesterol LDL”; “Triglicéridos”, “Insulinémia”, “Índice HOMA” e “Score Gensini” 
apresentam uma distribuição não normal, pelo que se recorreu a transformação 
matemática logarítmica de base 10 (Log) destas variáveis de modo a obedecer à 
distribuição normal e ser usada nas análises de correlação e de regressão subsequentes. 
Para a variável “Glicémia” foi necessário outro tipo de transformação matemática para 
melhorar a normalidade da variável, pelo que se utilizou a transformação logarítmica de 
base natural (Ln). 
 
As variáveis categóricas foram avaliadas com determinação da frequência absoluta e da 
frequência relativa percentual. Na estimativa das prevalências de SM e diabetes mellitus, 
procedeu-se à padronização das taxas com correção para o género e idade através do 
teorema da probabilidade total, tendo em conta a composição demográfica da população 
adulta residente em Portugal continental no ano de 2000 (CENSUS 2001, dados do 
Instituto Nacional Estatística). 
 
As diferenças entre duas médias foram avaliadas com o teste t-Student para amostras 
independentes. Os pressupostos deste método estatístico, nomeadamente a normalidade 
das distribuições da variável dependente e a homogeneidade de variâncias nos dois 





de Lilliefors (avaliando também o histograma de frequências e o diagrama de extremos e 
quartis) e com o teste de Levene. Para comparar diferenças entre mais de dois grupos 
(para amostras independentes) recorreu-se ao teste de análise de variância a I fator 
(ANOVA One-way) seguido pelo teste post-hoc de Bonferroni na presença de 
homogeneidade de variâncias. Na sua ausência, utilizou-se o teste post-hoc T3 de 
Dunnet. Os pressupostos de normalidade e homogeneidade de variâncias foram 
avaliados pelos testes referidos anteriormente. 
 
Apesar de os testes paramétricos, nomeadamente o t-Student e a ANOVA One-way, 
serem bastante robustos à violação dos seus pressupostos (distribuição das variáveis sob 
estudo não normal e em certas condições de heterocedasticidade), especialmente para 
amostras grandes, utilizaram-se como alternativa testes não paramétricos, sempre que se 
verificava violação desses pressupostos, em particular rejeição da normalidade. Nesse 
caso e para comparação de duas amostras independentes, utilizou-se o teste de Wilcoxon 
– Mann – Whitney e para mais de duas amostras independentes, o teste de Kruskal – 
Wallis.  
 
Para análise estatística comparativa de variáveis qualitativas foi utilizado o teste do χ2 ou 
o teste exato de Fischer conforme adequado. 
 
Na identificação de associações entre variáveis independentes e dependente qualitativas, 
foi efetuada análise de correlação bivariada usando o teste de correlação de Pearson. 
Utilizou-se a análise de regressão linear simples para identificar os potenciais fatores 
predizentes de variáveis dependentes com distribuição contínua. Posteriormente, 
recorreu-se à regressão linear múltipla para obtenção de modelos que permitam predizer 
a respetiva variável dependente (critério de probabilidade F de entrada de variável: 0,05; 
critério de probabilidade F de remoção de variável: 0,10). Analisaram-se os pressupostos 
dos modelos obtidos, nomeadamente o de distribuição normal, homogeneidade e 





pelo teste de Kolmogorov-Smirnov e o pressuposto de independência foi validado com a 
estatística de Durbin-Watson. Utilizou-se o Variance Inflaction Factor (VIF) para 
diagnosticar multicolinearidade. 
 
Para avaliar os potenciais fatores predizentes de variáveis categóricas (dicotómicas), 
utilizou-se a regressão logística simples. Posteriormente, recorreu-se à regressão logística 
multivariável pelo método Backward Stepwise baseado na razão de verosimilhanças 
(Likelihood ratio), introduzindo todas as variáveis potencialmente significativas pela 
análise de regressão logística bivariada (com p<0,10) e as variáveis com interesse 
potencial para a análise. As probabilidades para entrada no Stepwise foram 0,05 e a 
probabilidade de remoção 0,10. Quando o objetivo era apenas o ajuste de uma variável 
independente para outras variáveis, utilizou-se o método Enter. A multicolinearidade foi 
analisada com recurso à avaliação da matriz de correlações. Procedeu-se também à 
validação dos pressupostos por intermédio da análise gráfica dos resíduos e ao 
diagnóstico de casos influentes. A significância dos modelos obtidos foi analisada pelo 
teste da razão das verosimilhanças, tendo este sido significativo em todos os modelos 
apresentados. A acuidade preditiva (predictive accuracy) dos modelos finais da análise 
multivariável foi verificada mediante análise da capacidade discriminativa do modelo pela 
determinação da área sob as curvas (Area Under Curve - AUC) Receiver Operating 
Characteristics (ROC) (Estatística-C). A calibração do modelo foi avaliada pela 
determinação da estatística do χ2 e do valor de p do teste de Hosmer e Lemeshow (testes 
de qualidade do ajustamento - goodness of fit).  
 
Para comparação das diversas definições de SM, determinou-se a concordância 
percentual (percent agreement) e utilizou-se também a estatística Kappa que determina a 
concordância (agreement) entre categorias para além do que o esperado apenas pelo 
acaso. Um valor de Kappa de 0 indica concordância apenas pelo acaso e o valor 1 indica 






Na análise da reprodutibilidade das medições, recorreu-se inicialmente ao teste de 
correlação de Pearson. Contudo, esse teste dá-nos apenas uma medida de 
relacionabilidade (analisam se as variáveis variam da mesma maneira) mas não de 
reprodutibilidade propriamente dita. Por esse facto, recorreu-se a técnicas estatísticas 
alternativas, nomeadamente à determinação do Interclass Correlation Coeficient (ICC). 
Contudo, do mesmo modo que o coeficiente de correlação, este valor é altamente 
dependente da dispersão das medições. Por esse motivo, recorreu-se também a gráficos 
de Bland-Altman que são uma representação gráfica das diferenças entre medições e as 
médias das medições. Estes gráficos permitem apreciar melhor a variabilidade das 
discordâncias entre medições ao longo de uma escala de medições. Determinou-se 
também, com base nessa análise, os coeficientes de variabilidade que representam a 
percentagem das diferenças em 95% das medições. 
 
O software utilizado foi o PASW (Predictive Analytics Software, anteriormente SPSS – 
Statistical Package for the Social Sciencies) versão 18.0 (SPSS Inc, Chicago, Illinois, 
EUA). Uma vez que o software PASW não efetua a comparação da performance 
diagnóstica por análise comparativa da AUC das curvas ROC, recorreu-se a um outro tipo 
de software específico para este tipo de análise, nomeadamente ao teste χ2 bivariado com 
o programa ROCKIT (versão Windows 1.0.1 Beta 2, Chicago, Illinois, EUA). Foi 










































Foram avaliados 300 indivíduos consecutivos, com predomínio do género masculino 
(59%). A idade média foi de 64 ± 9 anos e a mediana de 65 anos (entre 38 – 86 anos). 
Incluíram-se indivíduos de diversas regiões de Portugal Continental, não estando contudo 
incluídos doentes da região Norte e do Algarve, verificando-se um predomínio da região 
de Lisboa (79% da região de Lisboa e Vale do Tejo, 19% do Alentejo e 2% da restante 
região centro). 
 
Na presente população, o fator de risco mais prevalente foi a hipertensão arterial, seguido 
pela dislipidémia (Tabela 2). A diabetes e o tabagismo foram fatores de risco menos 
frequentes. Encontrámos maior prevalência de tabagismo nos homens (H). Salienta-se 
que nesta população analisada, a presença de obesidade foi de 30% e se for também 
incluído o excesso de peso, a prevalência total atinge os 80%. Por géneros, o IMC foi 
mais elevado nas mulheres (M). Relativamente aos parâmetros laboratoriais, não se 
encontraram diferenças significativas entre géneros, com exceção do colesterol HDL, 
mais elevado nas mulheres, e da creatinina, mais baixa também nas mulheres. 
 
Na população total, 60% dos indivíduos estavam sob terapêutica com fármacos 
hipolipemiantes, sendo que dentro deste grupo, 5,6% estavam com fibratos e 97,2% com 
estatinas (2,8% simultaneamente com fibrato e estatina). Relativamente ao tipo de 
estatina utilizada, verificou-se predomínio da sinvastatina (55,5%), seguida pela 
rosuvastatina (23,7%). A utilização da atorvastatina (11,6%) e das restantes estatinas 
(pravastatina, fluvastatina e lovastatina – 9,2%) foi menor. A utilização de fármacos 
hipolipemiantes foi variável de acordo com o grupo etário. Assim, no grupo com < 50 anos 
44,0% dos indivíduos estavam sob terapêutica hipolipemiante, 59,0% no grupo com 50 – 
59 anos, 63,4% no grupo com 60 – 69 anos e 60,2% no grupo com ≥ 70 anos. No género 
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masculino, esses valores foram de 53,3%, 55,6%, 67,5% e 53,1% respetivamente e nas 
mulheres 30,0%, 64,0%, 57,4% e 70,6% respetivamente. 
 
A nossa população apresenta características muito próximas do descrito noutro registo 
realizado nos Estados Unidos da América (CathPCI Registry of the National 
Cardiovascular Data Registry – NCDR), relativo a doentes submetidos a coronariografia 
diagnóstica, com critérios de exclusão idênticos ao do nosso estudo (125). Salienta-se 
contudo que a mediana de idade da nossa população é ligeiramente mais elevada (65 
anos vs. 61 anos), tendo-se registado também uma menor prevalência de fumadores (9% 
vs. 19,8%). 
Tabela 2 - Características da população incluída no estudo
Total Mulheres Homens
n = 300 n = 123 n = 177
Característica Média ± DP Média ± DP Média ± DP p
Mediana (Percentil 25 – 75) Mediana (Percentil 25 – 75) Mediana (Percentil 25 – 75)
% % %
Idade (anos) 64,4 ± 9,2 64,5 ± 9,2 64,4 ± 9,1 0,942
Factores de risco (%)
Hipertensão arterial 79 81 78 0,578
Dislipidémia conhecida 70 73 67 0,331
Tabagismo activo 9 1 15 <0,001
Diabetes mellitus 23 24 23 0,953
Terapêutica (%)
Antihipertensiva 79 80 78 0,832
Antidiabética 20 21 19 0,792
Hipolipemiante 60 60 60 1,000
Parâmetros antropométricos
Peso (Kg) 76,0 ± 12,1 72,4 ± 11,6 78,6 ± 11,9 <0,001
Altura (cm) 163,8 ± 8,4 158,3 ± 7,2 168,2 ± 7,2 <0,001
IMC (Kg/m2) 28,4 ± 4,3 29,2 ± 4,8 27,8 ± 3,8 0,005
Perímetro abdominal (cm) 99,2 ± 12,6 99,2 ± 13,5 99,2 ± 12,0 0,975
Grupos de IMC (%) 0,047
Normal 20 17 23
Excesso peso 50 46 53
Obesidade 30 37 24
Parâmetros laboratoriais
Glicemia (mg/dL) 100 (92 – 115) 99 (92 – 111) 101 (93 – 117) 0,316
Insulinémia (μU/mL) 8,6 (5,7 – 13,6) 8,9 (5,8 – 13,3) 8,3 (5,7 – 13,8) 0,848
Índice HOMA 2,3 (1,4 – 3,8) 2,4 (1,5 – 3,5) 2,2 (1,4 – 4,0) 0,808
HbA1c (%) 6,4 (6,0 – 7,0) 6,5 (6,0 – 7,1) 6,3 (6,0 – 6,8) 0,127
Colesterol total (mg/dL) 181 (155 – 213) 181 (154 – 219) 180 (157 – 212) 0,510
Colesterol-HDL (mg/dL) 43 (36 – 54) 48 (40 – 57) 41 (34 – 49) <0,001
Colesterol-LDL (mg/dL) 114 (93 – 136) 113 (90 – 136) 114 (96 – 135) 0,741
Colesterol não-HDL (mg/dL) 135 (112 – 162) 132 (109 – 163) 138 (116 – 162) 0,367
Triglicéridos (mg/dL) 97 (68 – 134) 93 (62 – 125) 99 (71 – 137) 0,080
Creatinina (mg/dL) 0,9 (0,8 – 1,0) 0,8 (0,7 – 0,9) 1,0 (0,8 – 1,1) <0,001












































A prevalência de SM na amostra analisada, e de acordo com a definição da AHA/NHLBI 
foi de 55,3%, sendo que quando ajustada ao género e à idade da população geral, esse 
valor foi de 48,4% (Tabela 3). Considerando as outras definições de SM, a prevalência foi 
mais elevada com a definição da IDF e mais baixa com a definição da NCEP-ATP III. Na 
análise da concordância entre as diferentes definições de SM, verificou-se que a melhor 
concordância foi obtida entre as classificações da AHA/NHLBI e da NCEP-ATP III (Kappa 
0,821), seguido pela concordância entre AHA/NHLBI e IDF (Kappa 0,746) e por fim entre 
NCEP-ATP III e IDF (Kappa 0,634). A concordância global das classificações entre as três 
definições foi de 45,3%. 
 
A prevalência foi significativamente inferior no género masculino para qualquer definição 
considerada, sendo a possibilidade de presença de SM significativamente superior no 
género feminino (Tabela 3 e 4). 
 
SM SM SM DM DM
AHA/NHLBI NCEP-ATP III IDF ADA 2003 ADA 2010
Homens (n = 177) 46,9% 36,2% 56,5% 22,6% 45,2%
Mulheres (n = 123) 67,5% 61,0% 72,4% 23,6% 50,4%
Total (n = 300) 55,3% 46,3% 63,0% 23,0% 47,3%
Total Ajustado 48,4% 39,3% 53,8% 14,8% 36,4%
SM – Síndrome Metabólica; DM – Diabetes Mellitus.
Tabela 3 – Prevalência de Síndrome Metabólica e diabetes mellitus para diferentes definições, por 
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OR (IC 95%) p
NCEP-ATP III 2,76 (1,72 - 4,44) <0,001
IDF 2,02 (1,23 - 3,31) 0,005
AHA/NHLBI 2,35 (1,46 - 3,79) 0,001
Tabela 4 – Possibilidade (odd) de Síndrome Metabólica 
no género feminino, para cada uma das definições.
 
 
Detetou-se um aumento progressivo da prevalência de SM com a idade, passando de 
40,0% naqueles com idade < 50 anos, para 54,1% nos com 50 – 59 anos, 53,4% nos com 




























Figura 3 – Prevalência de SM (AHA/NHLBI) de acordo com género e grupo etário. 
 
Em termos globais, a prevalência foi mais elevada no género feminino (H: 46,9%, M: 
67,5%, p=0,001), variando a proporção entre os géneros em função da faixa etária (Figura 
3). Nos grupos etários mais jovens, a SM foi igualmente prevalente entre os dois géneros. 
Depois dos 50 anos, verificou-se divergência da evolução da prevalência de SM entre os 
géneros, com aumento progressivo em ambos os géneros, mas mais significativo no 
género feminino, sendo esse diagnóstico reconhecido em mais de 60% das mulheres a 
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partir dos 50 anos. Assim, entre os indivíduos com idade superior ou igual a 50 anos com 
SM, houve um claro predomínio do género feminino comparativamente com os homens. 
 
Quando analisados especificamente os indivíduos não diabéticos, a prevalência de SM foi 
de 52,4%. Nos diabéticos, a prevalência de SM foi de 65,2% (H: 45,0% e M: 93,1%), 
mostrando apenas uma tendência para ser ligeiramente superior nos diabéticos 
(p=0,081). Entre os diabéticos, 42% apresentaram excesso de peso e 33% são obesos e 
a prevalência de obesidade abdominal foi de 60,9% (H: 37,5% e M: 93,1%). 
 
Na população global, o componente de SM mais prevalente foi a hipertensão arterial, 
presente em 85,7% dos indivíduos. Seguiram-se por ordem decrescente de prevalência, a 
obesidade abdominal (58,0%), a elevação da glicémia em jejum (53,7%), redução do 
colesterol HDL (48,3%) e a hipertrigliceridémia (22,0%). Se considerada a definição da 
NCEP-ATP III (com limiar mais alto para a glicémia em jejum), a prevalência deste 
componente seria de apenas 30,7%. Detetou-se dislipidémia aterogénica (elevação dos 
níveis séricos de triglicéridos ou diminuição dos níveis de colesterol HDL) em 57,0% dos 
indivíduos (H: 54,2%; M: 61,0%). Refira-se que a maioria da população apresentou níveis 
séricos de triglicéridos normais (< 150 mg/dl) – 78% dos indivíduos, sendo também 
significativa a percentagem com níveis de colesterol HDL normais (51,7%). A proporção 
de homens com colesterol HDL ≥ 40 mg/dL foi de 58,8% e a de mulheres com níveis de 
colesterol HDL ≥ 50 mg/dL foi de 41,5%. Para a análise do perfil lipídico da população, 
deverá ser tido em conta que 60% da população estava medicada com terapêutica 
hipolipemiante conforme já referido, não havendo contudo diferenças entre os géneros 
relativamente à terapêutica em curso. Na análise em função do género, detetou-se entre 
os homens prevalência significativamente menor de obesidade abdominal (p<0,001) 
(Figura 4). O colesterol HDL diminuído foi mais frequente no género feminino (p=0,005). 
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Relativamente aos restantes componentes não se encontraram diferenças 











































Figura 4 – Prevalência dos componentes individuais de Síndrome Metabólica para cada género. 
 
Quanto à variação da prevalência da SM e dos diferentes componentes em função da 
idade, identificaram-se alguns padrões semelhantes entre géneros (Tabelas 5, 6 e 7). 
Assim, com o aumento da idade, verifica-se aumento progressivo da prevalência de 
obesidade abdominal, glicémia aumentada e colesterol HDL baixo. Registou-se redução 
da prevalência de triglicéridos aumentados com o avançar da idade no género masculino, 
mas sem variação significativa valorizável no género feminino. Relativamente à 
hipertensão arterial, esta não apresentou variação valorizável com os grupos etários. 
Refira-se que o componente que apresentou maior diferença entre géneros foi a 
prevalência de obesidade abdominal para todos os grupos etários, seguida pelo colesterol 
HDL baixo. Nos indivíduos obesos (pela classificação do IMC), a prevalência dos 
diferentes componentes de SM está claramente aumentada comparativamente com os 
outros grupos, com exceção da prevalência de hipertensão arterial (Tabela 8). A glicémia 
elevada mostrou uma tendência para aumento de prevalência, embora os valores sejam 
semelhantes nos indivíduos com excesso de peso e obesos. 
 
 




Tabela 5 – Prevalência de Síndrome metabólica e os seus componentes no género masculino











< 50 (n = 15) 40,0% 86,7% 33,3% 26,7% 40,0% 20,0%
50 - 59 (n = 36) 47,2% 75,0% 38,9% 44,4% 25,0% 41,7%
60-69 (n = 77) 42,9% 87,0% 28,6% 62,3% 24,7% 44,2%
≥ 70 (n = 49) 55,1% 91,8% 55,1% 65,3% 18,4% 42,9%
Total 46,9% 85,9% 38,4% 56,5% 24,3% 41,2%  
 
Tabela 6 – Prevalência de Síndrome metabólica e os seus componentes no género feminino











< 50 (n = 10) 40,0% 90,0% 70,0% 30,0% 20,0% 30,0%
50 - 59 (n = 25) 64,0% 80,0% 80,0% 52,0% 24,0% 48,0%
60-69 (n = 54) 68,5% 87,0% 88,9% 51,9% 16,7% 59,3%
≥ 70 (n = 34) 76,5% 85,3% 91,2% 50,0% 17,6% 73,5%
Total 67,5% 85,4% 86,2% 49,6% 18,7% 58,5%  
 
Tabela 7 – Prevalência de Síndrome metabólica e os seus componentes na população total











< 50 (n = 25) 40,0% 88,0% 48,0% 28,0% 32,0% 24,0%
50 - 59 (n = 61) 54,1% 77,0% 55,7% 47,5% 24,6% 44,3%
60-69 (n = 131) 53,4% 87,0% 53,4% 58,0% 21,4% 50,4%
≥ 70 (n = 83) 63,9% 89,2% 69,9% 59,0% 18,1% 55,4%
Total 55,3% 85,7% 58,0% 53,7% 22,0% 48,3%  
 
Tabela 8 – Características por grupos de índice massa corporal.
Normal Excesso peso Obeso p
n = 60 n = 150 n = 90
Idade (anos) 65 ± 10 64 ± 9 65 ± 9 0,525
SM (%) 23,0 54,0 79,8 <0,001
Componentes SM (%)
    HTA 78,7 86,7 88,8 0,198
    Glicémia aumentada 41,0 58,0 55,1 0,076
    Obesidade abdominal 24,6 51,3 91,2 <0,001
    C-HDL diminuído 29,5 47,3 62,9 <0,001
    Triglicéridos aumentados 8,2 22,0 31,5 0,003
HTA – Hipertensão Arterial; SM – Síndrome Metabólica; C-HDL - Colesterol HDL  
 
 




Na presente população, a prevalência de diabetes mellitus foi de 23% (H: 22,6%; M: 
23,6%), sendo esse valor de 14,8% após ajuste para idade e género da população 
portuguesa (Tabela 3). Com a atual definição de diabetes mellitus da ADA, essa 
prevalência ajustada aumenta marcadamente para 36,4%. Verifica-se aumento da 
prevalência de diabetes com o avançar da idade, havendo contudo estabilização da 
prevalência a partir dos 50 anos. Assim, a prevalência foi de 4,0% nos indivíduos com < 
50 anos, 21,3% nos indivíduos com 50-69 anos, 27,5 nos indivíduos com 60-69 anos e 
23,0% com idade igual ou superior a 70 anos. A diabetes foi ligeiramente mais prevalente 
no grupo com IMC “Normal” (27,9%), seguida pelo grupo “Obeso” (25,8%) e por último o 
grupo “Excesso de Peso” (19,3%) (p=0,307).  
 
Na divisão pelos três grupos de estudo considerados (“Diabetes” / “Síndrome Metabólica” 
/ “Normais”), 23,0% são diabéticos, 40,5% apresentavam SM (sem diabetes) e os 
restantes 36,7% não tinham alterações metabólicas que os incluíssem em nenhum dos 
grupos anteriores, pelo que foram designados por “Normais”. Comparando os três grupos, 
verifica-se um aumento da idade do grupo “Normal” para o grupo “Diabetes”, sendo o 
grupo “Síndrome Metabólica” o que apresenta idade intermédia (Tabela 9 e 10). O grupo 
“Diabetes” é o mais medicado. Relativamente aos componentes de SM individualmente, 
são todos mais prevalentes no grupo “Síndrome Metabólica”, com exceção do 
componente “Glicémia aumentada” que é mais frequente no grupo “Diabetes”. O IMC é 
mais elevado no grupo “Síndrome Metabólica”. Relativamente ao perfil lipídico, o 
colesterol total e LDL são sobreponíveis no grupo “Normal” e “Síndrome Metabólico”, 
sendo os valores mais baixos no grupo “Diabetes”. O colesterol HDL e triglicéridos são 
mais baixos e elevados, respetivamente, no grupo “Síndrome Metabólico”. A glicémia está 
muito aumentada no grupo “Diabetes” e os restantes parâmetros glícidicos e de 
resistência à insulina estão aumentados quer no grupo “Diabetes” quer no grupo 
“Síndrome Metabólica”. 
 




Tabela 9 – Características dos doentes por grupo metabólico (variáveis categóricas).
n (%) Normal Síndrome Metabólica Diabetes χ
2 p
n=110 n=121 n=69
Género masculino 72 (65,5) 65 (53,7) 40 (58,0) 3,32 0,190
Tabagismo 13 (11,8) 9 (7,4) 6 (8,7) 1,35 0,509
Dislipidémia 70 (63,6) 89 (73,6) 50 (72,5) 3,01 0,222
Grupos de IMC (1) 33,88 <0,001
   Normal 36 (32,7) 8 (6,6) 17 (24,6)
   Excesso peso 57 (51,8) 64 (52,9) 29 (42,0)
   Obesidade 17 (15,5) 49 (40,5) 23 (33,3)
Terapêutica
   HTA (1) 71 (64,5) 100 (82,6) 65 (94,2) 24,14 <0,001
   Hipolipemiante (4) 59 (53,6) 72 (59,5) 49 (71,0) 5,36 0,069
   Diabetes (3) 0 0 60 (87) 251,09 <0,001
Componentes SM
   HTA (2) 83 (75,5) 113 (93,4) 61 (88,4) 15,64 <0,001
   Glicemia (1) 19 (17,3) 73 (60,3) 69 (100) 120,33 <0,001
   Obesidade (1) 32 (29,1) 100 (82,6) 42 (60,9) 68,14 <0,001
   Triglicéridos (2) 8 (7,3) 42 (34,7) 16 (23,2) 25,35 <0,001
   Colesterol-HDL (1) 22 (20,0) 89 (73,6) 34 (49,3) 66,21 <0,001
IMC – Índice Massa Corporal; HTA – Hipertensão Arterial; SM – Síndrome Metabólica
(1) p < 0,05 entre os 3 grupos
(2) p < 0,05 entre "Normal" / "Síndrome Metabólica" e "Normal" / "Diabetes"
(3) p < 0,05 entre "Normal" / "Diabetes" e "Sindrome Metabólica" / "Diabetes"
(4) p < 0,05 entre "Normal" / "Diabetes"  
 
Tabela 10 – Características dos doentes por grupo metabólico (variáveis contínuas)
Normal Síndrome Metabólica Diabetes p
n=110 n=121 n=69
Idade (anos) (2) 62,6 ± 9,9 65,2 ± 9,2 66,0 ± 7,3 0,024
PA (cm) (1) 95 (88 – 100) 103 (96 – 110) 98 (90 – 106) <0,001
IMC (Kg/m2) (1) 25,9 (24,0 – 28,3) 29,4 (27,3 – 32,0) 27,3 (25,0 – 31,2) <0,001
Glicemia (mg/dL) (1) 91 (86 – 97) 101 (95 – 109) 147 (126 – 178) <0,001
Creatinina (mg/dL) 0,90 (0,80 – 1,00) 0,90 (0,75 – 1,10) 0,90 (0,78 – 1,10) 0,319
Colesterol total (mg/dL) (3) 185 (160 – 214) 182 (159 – 219) 168 (142 – 206) 0,025
Colesterol-HDL (mg/dL) (1) 51 (41 – 60) 40 (34 – 47) 43 (33 – 51) <0,001
Colesterol-LDL (mg/dL) (3) 116 (98 – 140) 119 (95 – 142) 99 (82 – 125) 0,011
Triglicéridos (mg/dL) (2) 78 (55 – 100) 111 (83 – 167) 106 (73 – 142) <0,001
HbA1c (%) (1) 6,1 (5,8 – 6,4) 6,3 (6,0 – 6,8) 8,1 (6,9 – 9,2) <0,001
Insulina (μU/mL) (2) 6,7 (4,2 – 9,0) 11,6 (7,7 – 17,7) 9,2 (6,5 – 16,0) <0,001
Índice HOMA (2) 1,5 (0,9 – 2,1) 3,0 (1,8 – 4,9) 3,2 (2,2 – 5,3) <0,001
PA – Perímetro Abdominal; HbA1c – Hemoglobina Glicosilada; IMC - Índice Massa Corporal
Variáveis Contínuas apresentadas como Média ± DP ou Mediana (Percentil 25 – 75)
(1) p < 0,05 entre os 3 grupos
(2) p < 0,05 entre "Normal" / "Síndrome Metabólica" e "Normal" / "Diabetes"










Encontrámos na nossa população de estudo uma prevalência muito elevada de obesidade 
quando comparada com estudos efetuados a nível dos Cuidados de Saúde Primários. 
Com efeito, 30% dos indivíduos eram obesos, atingindo uma percentagem preocupante 
de 80% quando incluídos os indivíduos com excesso de peso, refletindo provávelmente o 
facto de a nossa população ser uma população com maior risco cardiovascular. A 
prevalência de obesidade é também mais significativa no género feminino, tal como obtido 
em trabalhos anteriores. 
 
Diversos estudos epidemiológicos têm sugerido que a prevalência de SM nas sociedades 
ocidentais é elevada e exibe tendência crescente como consequência da epidemia de 
obesidade, em particular nos grupos etários mais jovens (110,126). Paralelamente ao 
aumento da obesidade, também os fatores de risco cardiovasculares relacionados com a 
obesidade (tais como a diabetes, dislipidémia e hipertensão arterial) têm vindo a 
aumentar, com o consequente impacto no risco cardiovascular nas sociedades (110). Nos 
países desenvolvidos, nas últimas décadas do milénio anterior, 10 a 20% da população 
era obesa, com uma percentagem média de 15% no género masculino e 22% no género 
feminino (127,128). Num trabalho sobre prevalência de obesidade em Portugal continental, 
documentou-se o aumento da prevalência de excesso de peso e obesidade quando 
comparado o ano de 2005 com o ano de 2003, afetando nessa altura já 53,6% da 
população (excesso de peso em 39,4% e obesidade em 14,2%) (129). Um outro estudo 
contemporâneo com o referido anteriormente e também realizado em Portugal numa 
população urbana mostrou que 21,3% da população era obesa (13,9% no género 
masculino e 26,1% no género feminino) e 41,8% apresentavam excesso de peso (97,102). 
Esta prevalência de obesidade está próxima da reportada nos Estados Unidos da América 
em 2000 e semelhante também à reportada na Europa, com valores acima de 20% no 
 
PREVALÊNCIA DE SÍNDROME METABÓLICA E DIABETES 
 
 63 
género masculino e 35% nas mulheres (2,126,130). Contudo, dados urbanos não podem ser 
generalizados à população geral, com características diferentes da realidade urbana. O 
estudo IDEA (International Day for the Evaluation of Abdominal Obesity) publicado mais 
recentemente e realizado em 63 países a nível dos Cuidados de Saúde Primários, detetou 
obesidade em 24% dos homens e 27% das mulheres e obesidade abdominal em 29% e 
48% respetivamente (131). No coorte português foram reportados 25,5% de obesos e 
39,6% com excesso de peso, sendo a presença de obesidade mais elevada do que no 
estudo urbano referido anteriormente. Os nossos resultados foram ainda mais elevados 
do que estes trabalhos, podendo eventualmente resultar do facto de ser uma população 
de maior risco cardiovascular (com características diferentes dos Cuidados de Saúde 
Primários) ou refletir um verdadeiro aumento da prevalência, tal como os estudos 
epidemiológicos têm vindo a registar nas últimas décadas. 
 
Na nossa amostra, a prevalência de SM pela definição da AHA/NHLBI foi muito elevada 
(55,3 %) comparativamente com trabalhos anteriores. Verificando-se também importante 
variação de acordo com a definição utilizada. A percentagem mais baixa foi encontrada 
para a definição da NCEP-ATP III (46,3%), seguida pela definição da AHA/NHLBI, sendo 
mais alta com a definição da IDF (63,0%), tendo-se verificado que a prevalência pela 
definição da AHA/NHLBI é intermédia entre a definição da IDF e da NCEP-ATP III. Estes 
resultados, mesmo após ajuste para o género e a idade da população geral (de modo a 
tornar as prevalências obtidas no presente estudo comparáveis com as prevalências 
descritas na população geral) situam-se muito acima dos reportados nos estudos 
populacionais nacionais e internacionais, concluindo-se que a população por nós 
analisada é uma população com maior prevalência de SM comparativamente com a 
população seguida habitualmente nos Cuidados de Saúde Primários (102,110,132-134). 
Salienta-se também que mesmo nos indivíduos não diabéticos, esse valor é muito 
superior ao reportado por outros estudos (52,4%), sendo ainda mais elevado nos doentes 
diabéticos (65,2%) (135).  
 




Os diversos estudos epidemiológicos têm detetado alguma variação de prevalência de SM 
a nível mundial, em função da área geográfica, género e grupo étnico, sugerindo 
influência relevante de fatores genéticos e ambientais no risco e reforçando a importância 
da realização de estudos regionais (136,137). Os inúmeros trabalhos baseados nos critérios 
da NCEP-ATP III mostram a elevada prevalência da SM em diferentes regiões do mundo. 
Nos Estados Unidos da América, o NHANES III (Third National Health and Nutrition 
Examination Survey), reportou uma prevalência global de 23,7%, sendo esta mais elevada 
a partir dos 40 anos, sem diferenças significativas entre os géneros (132). No mesmo 
registo foi observada uma significativa variação da percentagem em função da etnia, 
sendo mais prevalente nos hispânicos (31,9%) do que nos caucasianos (23,8%) ou afro-
americanos (21,6%). No estudo DECODE (Diabetes Epidemiology: Collaborative analysis 
Of Diagnostic criteria in Europe) realizado em diversos países europeus (Suécia, 
Finlândia, Holanda, Polónia, Reino Unido e Itália) em indivíduos não diabéticos e 
utilizando igualmente os critérios NCEP-ATP III, a prevalência foi de 25,9% nos homens e 
23,4% nas mulheres, próxima do registo NHANES III (135). Globalmente, os estudos 
europeus de dimensão mais pequena reportam valores próximos dos 20-25% com a 
definição NCEP-ATP III, comprovando contudo a existência de significativa variação 
geográfica. Em Espanha, o registo MESYAS (Prevalence of Metabolic Syndrome in the 
Spanish Working Population) que incluiu trabalhadores de três grandes empresas, com 
idades entre os 20 e os 60 anos (com grande predomínio do género masculino), reportou 
SM, segundo critérios NCEP-ATP III modificados (a obesidade abdominal não foi definida 
pelo perímetro abdominal mas sim por um IMC > 28,8 Kg/m2) em 11,8% dos 
indivíduos(134). Contudo, a atividade profissional não é representativa da população geral, 
pelo que não é possível generalizar estes resultados. Outros autores, com os critérios 
NCEP-ATP III, reportaram uma prevalência de SM em Segóvia de 17%, 20,2% na 
província de Múrcia, 20,9% na província de Albacete e 23% na Grande Ilha Canária (138-
141). Em França, o estudo SYMFONIE (Cardiovascular risk markers associated with the 
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Metabolic Syndrome in a large French population) estimou uma prevalência de SM em 
França de 11,8% nos homens e 7,6% nas mulheres (133,142). Em Itália está descrita uma 
prevalência de 18% nas mulheres e 15% nos homens na região de Lucca (143). No 
Nordeste de Itália, nos homens obteve-se 16,4% e 15% nas mulheres e na região 
Lombarda atingiu 29% nos homens e 23,4% nas mulheres (144,145). Na Grécia, o valor 
reportado é próxima deste último (24,5%) (146). Contudo, a comparação entre estudos deve 
ser cautelosa, tendo em conta as diferentes definições utilizadas e as características das 
amostras populacionais tais como o estabelecimento de limite etário superior ou exclusão 
de diabéticos, que pode sub-valorizar significativamente a estimativa. O que se constata 
nos diversos trabalhos, é que a prevalência é habitualmente mais elevada com a definição 
da IDF, seguida pela NCEP-ATP III e pela definição da OMS (102,135,147,148). A nova 
definição pela AHA/NHLBI situa-se numa posição intermédia entre a definição da IDF e da 
NCEP-ATP III. A definição da IDF resulta numa maior prevalência refletindo 
provavelmente os critérios de definição de obesidade abdominal e o limiar mais baixo para 
a glicémia, tal como constatámos na nossa população. A definição da IDF, onde a 
obesidade abdominal constitui um critério obrigatório, pressupõe uma relação 
fisiopatológica entre a quantidade de gordura visceral e a resistência à insulina, como via 
patogénica única, o que no caso da SM pode ser especulativo. Esta valorização da 
obesidade abdominal como elemento central na SM não é contudo devidamente 
consubstanciada por alguns autores (75). Assim, as definições da NCEP-ATP III e 
AHA/NHLBI parecem ser nesse sentido conceptualmente mais sólidas, valorizando mais a 
importância da agregação de fatores de risco.  
 
Também em Portugal se têm realizado alguns estudos epidemiológicos a nível dos 
Cuidados de Saúde Primários. O trabalho realizado por Santos e col. na cidade do Porto 
(numa população urbana), mostrou que cerca de 24% da população estudada preenchia 
os critérios NCEP-ATP III para SM (97,102). Contudo, tal como referido anteriormente, este 
valor não pode ser generalizado à população geral, com características diferentes da 
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realidade urbana. Os mesmos autores compararam a prevalência de SM segundo 
diferentes definições, sendo que para a definição da NCEP-ATP III foi de 24,0%, 26,4% 
na definição da OMS, 37,2% segundo a definição da AHA/NHLBI e 41,9% para a 
definição da IDF (102).  
 
O estudo VALSIM (Estudo Epidemiológico de Prevalência da Síndrome Metabólica na 
População Portuguesa) pretendeu caracterizar o perfil de risco cardiovascular na 
população adulta portuguesa seguida nos Cuidados de Saúde Primários (110). A 
prevalência de SM determinada por estes autores (segundo os critérios NCEP-ATP III) foi 
elevada (27,5% não ajustada e 23,7% quando ajustada à idade e ao género), 
encontrando-se em linha com aquela observada no estudo NHANES III e tornando 
expectável uma epidemia de doenças cardiovasculares nas próximas décadas em 
Portugal. Este resultado será provavelmente atribuído à modificação progressiva das 
condições socioeconómicas e estilos de vida no país. Por outro lado, e considerando a 
população não diabética, a prevalência observada de SM em Portugal foi de 27,6% 
(19,8% ajustada), inferior à estimada pelo DECODE, bem como à obtida na nossa 
população. O estudo VALSIM veio também demonstrar a existência de variação inter-
regional, o que poderá ser explicado por composição demográfica distinta, como o 
envelhecimento da população do Alentejo e a maior proporção de indivíduos jovens nas 
Ilhas e região Norte do país (110). Existe também um gradiente intraregional interior-litoral, 
já que no litoral se concentram as áreas urbanas, com maior densidade populacional e 
estrutura etária mais jovem. Em qualquer dos casos e independentemente da definição 
utilizada, na nossa população de estudo, os valores obtidos foram muito superiores aos 
do estudo VALSIM, traduzindo uma população de alto risco, mesmo após ajuste para 
idade e género. Do mesmo modo que em relação à obesidade, pode também refletir um 
verdadeiro aumento da prevalência de SM na população, tal como tem sido expectável. 
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Verificámos no nosso trabalho que a concordância entre as definições NCEP-ATP III, IDF 
e AHA/NHLBI é de apenas 45,3%, sendo o melhor resultado obtido entre as definições 
NCEP-ATP III e a AHA/NHLBI e o valor mais baixo entre NCEP-ATP III e IDF, o que 
facilmente se compreende quando analisamos os critérios e os limiares considerados para 
cada uma das definições. Os nossos resultados foram mais baixos comparativamento 
com os obtidos por Santos e col., que identificaram uma concordância geral entre quatro 
definições (OMS, IDF, NCEP-ATP III e AHA/NHLBI) de 61% (102). Tal como nós, estes 
autores constataram que a maior concordância foi obtida entre a definição da IDF e da 
AHA/NHLBI (0,80) e a mais baixa entre a da OMS e da IDF (0,47). De um modo geral, a 
definição da AHA/NHLBI foi a que mostrou maior concordância comparativamente com as 
outras definições (0,55 – 0,80), sendo que apenas 33,4% dos homens e 37,8% das 
mulheres preencheram simultaneamente os critérios diagnósticos das definições OMS, 
NCEP-ATPIII e IDF, com cerca de 35-40% preenchendo apenas os critérios de SM 
segundo uma definição (102). É por isso recomendável que se crie um consenso sobre a 
melhor definição ou mesmo acordar uma única definição de SM, uma vez que as 
diferenças entre definições dificultam a comparação entre estudos e explicam em parte os 
resultados discrepantes encontrados. Só assim será possível comparar estudos de 
prevalência entre diferentes populações, uma vez que atualmente existe uma larga 
variação de prevalências de SM reportadas (de 8% a mais de 70%) (102). Por outro lado, 
esta uniformização é importante também para uma correta identificação dos casos a 
tratar, uma vez que independentemente da significância dos resultados obtidos, esta 
entidade é muito importante porque identifica indivíduos com agregação de fatores de 
risco que deverá conduzir a uma abordagem terapêutica mais agressiva dada a sua 
associação a maior risco de eventos cardiovasculares e de desenvolvimento de diabetes.  
 
Encontrámos uma associação significativa entre a prevalência de SM e a idade, 
aumentando progressivamente com a idade. Identificámos também uma maior frequência 
no género feminino, em particular acima dos 50 anos, onde a prevalência é mesmo 
 
PREVALÊNCIA DE SÍNDROME METABÓLICA E DIABETES  
 
 68 
superior a 60%. Comparando os géneros em termos dos componentes de SM, 
verificámos que a obesidade foi o fator com maior variação entre géneros, sendo mais 
frequente nas mulheres, seguido pelo colesterol HDL baixo, não havendo diferenças 
significativas para os restantes fatores de risco. A distribuição das frequências dos vários 
componentes de SM por grupos etários e por géneros é sobreponível ao descrito em 
estudos anteriores, contudo, a frequência de cada componente é superior à descrita em 
populações gerais, o que relacionamos com o facto de ser uma população de alto risco. A 
alteração metabólica menos frequente foi a elevação dos triglicéridos, sendo este o único 
componente com prevalência menor comparativamente com a dos restantes estudos e 
que relacionamos com a elevada utilização de fármacos hipolipemiantes na nossa 
população. Salientamos também o facto de a glicémia aumentada estar presente em 
53,7% dos indivíduos pela definição da AHA/NLHBI, sendo este valor bastante inferior 
quando considerada a definição anterior da NCEP-ATP III (30,7%), o que demonstra as 
implicações da redução do limiar da glicémia em jejum nas definições de SM.  
 
O aumento da prevalência de SM com o aumento da idade acompanhou a tendência 
observada noutros grupos populacionais e é explicado pelo aumento da frequência de 
cada componente da SM com a idade, particularmente da hipertensão arterial, 
dislipidémia e anomalias do metabolismo glicídico e pelo aumento da prevalência de 
obesidade abdominal até à 5ª e 6ª décadas de vida (102,110). Além disso, tem sido 
demonstrado que a resistência periférica à ação da insulina, presumivelmente o elemento 
fisiopatológico central da síndrome, aumenta com a idade, mesmo nos indivíduos com 
peso normal (102,110). Estes resultados têm sido consistentes não apenas em estudos 
internacionais mas também nos estudos realizados em Portugal. 
 
Verificámos uma inesperada relação inversa entre a prevalência de obesidade abdominal 
e hipertrigliceridémia de acordo com o grupo etário. Relativamente ao colesterol HDL, 
manteve-se uma relação direta entre estes dois componentes. Encontramos duas 
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explicações para este achado. Por um lado, com o avançar da idade regista-se uma 
descida da ordem dos 20-30 mg/dL dos níveis de triglicéridos em ambos os géneros, sem 
medicação específica, enquando o colesterol HDL se mantém relativamente 
estável(140,150). Tal como na nossa população, o Cardiovascular Health Study mostrou que 
a variação dos triglicéridos é menos significativa nas mulheres (150). A explicação sugerida 
relaciona-se com alterações dos hábitos nutricionais e comportamentais com o avançar 
da idade, bem como mortalidade prematura dos indivíduos com perfil lipídico aterogénico 
desfavorável. Outra explicação estará relacionada com o facto de uma percentagem 
importante dos indivíduos estarem sob terapêutica hipolipemiante. A utilização de fibratos 
é muito reduzida, pelo que terá tido pouca influência. Contudo, verificámos um incremento 
da utilização das estatinas com o aumento de idade, em particular nas mulheres. Está 
descrita uma redução de cerca de 15-25% dos níveis dos triglicéridos com as estatinas, o 
que pode ajudar a explicar os nossos resultados (151). Por outro lado, a nossa população 
tem valores relativamente bem controlados de triglicéridos, pelo que bastam pequenas 
variações para obtermos níveis inferiores a 150 mg/dL. Em doentes com triglicéridos < 
200 mg/dL basais e sob terapêutica com estatinas, 75-85% atingem o nível alvo < 150 
mg/dL(151). 
 
Relativamente às diferenças entre géneros, os resultados dos diversos autores têm sido 
discrepantes. Alguns estudos mostram idêntica prevalência por géneros (135). Em Portugal, 
a probabilidade de SM é globalmente maior no género feminino em 25%, do mesmo modo 
que nos estudos espanhóis (102,110,138). No registo NHANES III, que comparou diversas 
etnias, verificou-se maior frequência entre os homens norte-americanos caucasianos 
comparativamente com as mulheres (24,8 vs. 22,8%) e predomínio do género feminino 
entre os afro-americanos (25,7 vs. 16,4%) e hispânicos (35,6 vs 28,3%) (132). Assim, esta 
discrepância entre géneros pode ser atribuída a uma questão étnica, que não foi possível 
analisar no nosso estudo, uma vez que a percentagem de doentes não caucasianos foi 
muito diminuta (<2%). A SM foi particularmente prevalente nas mulheres após a 
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menopausa. Trabalhos prévios sugerem um papel importante das hormonas sexuais no 
desenvolvimento da SM, o que pode explicar a variação da prevalência em função do 
género e do grupo etário. O tecido adiposo tem recetores para as hormonas sexuais, 
sendo que o tecido adiposo sub-cutâneo apresenta maior concentração de recetores de 
estrogénios e progesterona e o tecido adiposo visceral maior concentração de recetores 
androgénicos (152). O tecido sub-cutâneo tem menores recetores androgénicos e os 
recetores estrogénicos regulam inversamente a expressão dos recetores androgénicos. 
Assim, os estrogénios promovem acumulação de gordura sub-cutânea e após a 
menopausa, acompanhando a redução dos níveis de estrogénios, verifica-se aumento da 
gordura visceral e consequente obesidade abdominal. Com efeito, após a menopausa, a 
relação tecido adiposo visceral / sub-cutâneo é o dobro da registada antes da menopausa, 
acompanhando o declinio dos níveis de estrogénios e o aumento da relação androgénio / 
estrogénio (153). Após a menopausa, os níveis de testosterona associam-se à gordura 
visceral e consequentemente ao perímetro abdominal (154). Em animais ooforectomizados, 
verifica-se aumento da gordura visceral, com melhoria da distribuição de gordura e 
restauração da sensiblidade central à leptina após administração de estradiol(152). Uma 
meta-análise confirmou que a associação entre SM e os níveis de testosterona está 
dependente do género (155). Assim, nos homens, as situações de hipogonadismo com 
níveis baixos de testosterona associam-se à presença de SM. Pelo contrário, nas 
mulheres, é o hipergonadismo (como o caso do Síndrome do Ovário Poliquistico) que 
mais se associam à SM, melhorado com a terapêutica antiandrogénica. Nas mulheres, os 
níveis de testosterona contribuem diretamente para a resistência à insulina e 
indiretamente pelo aumento de gordura visceral. A sex hormone-binding globulin (SHBG), 
uma proteína de transporte de testosterona e que influencia os níveis circulantes de 
testosterona livre está também relacionada com SM, apresentando habitualmente níveis 
baixos nos casos de SM em ambos os géneros (155). 
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No estudo VALSIM (segundo a definição NCEP-ATP III), o componente mais prevalente 
foi a hipertensão arterial (56,9%), seguido pela obesidade abdominal (46,8%), colesterol 
HDL baixo (25,0%), hipertrigliceridémia (30,7%) e finalmente elevação da glicémia em 
jejum (18,5%) (110). Estes dados estão muito próximos dos obtidos por Santos e col. com 
utilização da mesma definição de SM, com exceção do colesterol HDL baixo que é mais 
prevalente comparativamente com o estudo VALSIM (102,110). O trabalho efetuado por 
Santos e col. mostrou também que a prevalência de cada um dos componentes de SM é 
variável de acordo com a definição utilizada(102). Assim, com as definições da OMS e IDF, 
os componentes mais frequentes são a obesidade (75,1% e 70,0%, respetivamente), 
seguida pela hipertensão arterial (52,8% e 64,6%, respetivamente). Quando utilizadas as 
definições da NCEP-ATP III e AHA/NHLBI, os componentes mais frequentes são a 
hipertensão arterial (64,6% para ambas), tal como noutro estudo europeu, seguido da 
obesidade abdominal (41,8% e 43,2%, respetivamente) (102,156). Relativamente às 
alterações do perfil lipídico, estas são sobreponíveis para as diferentes definições e são 
também os componentes menos prevalentes. A elevação da glicémia apresenta 
prevalências intermédias, sendo mais elevadas, como esperado, nas definições da IDF e 
AHA/NHLBI (19,1% - 37,2%) dado o novo limiar considerado. Também na nossa 
população se verificou esta distribuição dos vários componentes de SM. Destes 
resultados sobressai o facto de a elevação da glicémia ser menos frequente, 
comparativamente com a elevada presença de obesidade abdominal, o que sugere 
alguma dissociação entre o desenvolvimento de resistência à insulina e obesidade 
abdominal. Este aspeto reforça a ideia de que a obesidade abdominal poderá ter um 
papel mais significativo na etiologia da SM comparativamente com a resistência à insulina 
/ elevação da glicémia. 
 
Na nossa população, a prevalência de diabetes foi de 23% (14,8% ajustada), próxima da 
registada no estudo VALSIM e IDEA. Contudo, refira-se que com a mais recente definição 
da ADA, que inclui a HbA1c como critério de diagnóstico, a prevalência de diabetes na 
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nossa população (ajustada) aumenta para 36,4%, o que é um acréscimo muito 
significativo. Na prática, esta questão terá importantes implicações futuras, uma vez que 
justificará inicio de terapêutica específica numa proporção mais alargada da população, 
com os inevitáveis custos. A nossa prevalência de diabetes está próxima dos valores do 
VALSIM e IDEA. Contudo, sendo uma população de elevado risco cardiovascular, a 
prevalência de diabetes poderia ser ainda mais elevada. Assim, leva-nos a pensar que 
apesar do risco elevado que os diabéticos apresentam para doença arterial coronária, 
estes não estarão a ser consistentemente referenciados para realização de angiografia 
coronária. Os doentes diabéticos são frequentemente assintomáticos ou apresentam 
sintomatologia atípica, o que poderá atrasar a referenciação para coronariografia, 
surgindo muitas vezes numa fase mais tardia, de instabilização da sua doença coronária. 
Isto sustenta a importância da pesquisa sistemática de sinais / sintomas sugestivos de 
isquémia miocárdica, mesmo que atipicos, com subsequente avaliação de isquémia 
miocárdica através de métodos não invasivos nesta população de alto risco e orientação 
para realização de coronariografia quando esses testes documentam isquémia 
miocárdica. 
 
O nível de controlo da diabetes mellitus, avaliado pelo nível de HbA1c influencia o risco a 
longo-prazo de complicações microvasculares, declínio da função renal, risco de eventos 
cardiovasculares e mortalidade global (157-159). A prevalência de diabetes a nível mundial 
está globalmente a aumentar como resultado do aumento da prevalência da obesidade, 
envelhecimento da população e modificação dos estilos de vida, hábitos alimentares e 
sedentarismo (110). No estudo VALSIM, a prevalência de diabetes ajustada ao género e 
idade, diagnosticada entre os utentes dos Cuidados de Saúde Primários foi de 13% 
(próxima do valor obtido no nosso estudo), com predomínio no género masculino (14,4 vs 
11,9%) (111). Também o estudo IDEA reportou 13% nos homens e 11% nas mulheres (131). 
Mais recentemente, o estudo First Diabetes Prevalence Study in Portugal (PREVADIAB) 
numa população representativa portuguesa encontrou uma prevalência de 11,7% (14,2% 
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nos homens e 9,5% nas mulheres) (160). Todos estes valores reportados estão próximos 
dos encontrados na nossa população. A prevalência aumenta com a idade, tendo o 
estudo DECODE mostrado uma prevalência <10% nos indivíduos com idade <60 anos, 
10-20% nos grupos com idade 60-69 anos e 15-20% na população mais idosa (161). Estes 
resultados estão próximos dos obtidos no estudo PREVADIAB, tal como nos nossos 
doentes. Na nossa população não se verificou diferença da prevalência de diabetes 
relativamente ao género, confirmando-se contudo a associação com a idade. Não se 
verificou no entanto associação com o IMC e com o perímetro abdominal, o que poderá 
traduzir uma maior influência da idade e não tanto dos parâmetros antropométricos na 
etiologia da diabetes.  
 
No estudo VALSIM, entre os diabéticos, 39,5% tinham excesso de peso e 45,1% eram 
obesos, sendo a prevalência de SM de 71,8%, com a maior proporção no género feminino 
(80,4 vs. 64,2%) (111). Nos nossos diabéticos, as percentagens de excesso de peso, 
obesidade e obesidade abdominal foram semelhante à reportada na população total do 
estudo, mas inferiores à do VALSIM. A prevalência de SM na nossa população diabética 
foi superior à da população geral mas inferior à reportada no estudo VALSIM. 
 
Relativamente aos grupos metabólicos considerados para o presente estudo, verificámos 
uma distribuição relativamente balanceada de doentes entre os três grupos, embora os 
diabéticos representem a proporção mais pequena que é contudo de quase 25%. 
Verificou-se que do grupo “Normal” para “Síndrome Metabólica” e “Diabetes” ocorre um 
aumento da idade média, bem como da percentagem de indivíduos sob terapêutica 
farmacológica, o que é facilmente explicável pelo facto de aumentarem também o número 
de fatores de risco. Contudo, o grupo com maior prevalência dos componentes de SM é o 
grupo “Síndrome Metabólica”, o que relacionamos com a própria definição de SM. O único 
componente que não cumpre este padrão é a glicémia aumentada, o que se compreende 
facilmente, uma vez que a glicémia é o principal critério de diagnóstico de diabetes. No 
 
PREVALÊNCIA DE SÍNDROME METABÓLICA E DIABETES  
 
 74 
que diz respeito ao perfil lipídico mais convencional, os grupos “Normal” e “Síndrome 
Metabólica” apresentam valores semelhantes de colesterol total e colesterol LDL, sendo 
os valores mais baixos registados no grupo “Diabetes”. Apesar de não ser um resultado 
expectável, este achado pode ser justificado pelo facto de ser também este o grupo com 
maior percentagem de doentes sob terapêutica hipolipemiante, na sua maioria estatinas, 
cujo principal efeito se centra exatamente nessas frações lipídicas. Os níveis de colesterol 
HDL e dos triglicéridos estão, como esperado, mais alterados no grupo com “Síndrome 
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Na população analisada, apenas 51,3% dos indivíduos apresentaram doença coronária 
angiograficamente significativa, sendo que nestes, a maioria tinha doença de um vaso 
(61,7%), sendo menos prevalente a doença de dois vasos (27,9%) e de três vasos 
(10,4%). A circulação coronária apresentava dominância direita em 69,3% dos doentes, 
sendo menos frequente a dominância esquerda (16,7%) ou uma circulação balanceada 
(13,7%). O diâmetro médio do tronco comum foi de 4,35 ± 0,83 mm, da artéria 
descendente anterior 2,62 ± 0,44 mm, da artéria circunflexa 2,54 ± 0,61 mm e da artéria 
coronária direita 3,03 ± 0,75 mm. O score de Gensini mediano da população analisada foi 
de 7,5 (4,0 – 14,0). 
 
Comparando a prevalência de doença coronária significativa por géneros, esta foi mais 
frequente nos indivíduos do género masculino (62,1% vs. 35,8%, p<0,001). Também o 
score de Gensini foi significativamente superior no género masculino: 9,50 (5,00 – 17,75) 
vs. 6,00 (3,00 – 10,00), p<0,001. 
 
Os indivíduos com doença coronária significativa apresentam idade mais elevada e há 
também um claro predomínio do género masculino, como referido anteriormente (Tabela 
11). Identifica-se uma relação direta com o grupo etário, sendo a prevalência de 32,0% 
nos indivíduos com < 50 anos, 42,6% entre os 50 e 59 anos, 54,2% entre os 60 e 69 anos 
e 59,3% nos indivíduos com idade superior ou igual a 70 anos. Relativamente aos fatores 
de risco convencionais, os indivíduos com doença coronária são mais frequentemente 
diabéticos, sem diferenças significativas relativamente aos restantes fatores de risco. Os 
únicos componentes de SM significativamente diferentes nos doentes com doença 
coronária foram a obesidade abdominal, que foi menos prevalente, e a glicémia 
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aumentada, mais frequente. A terapêutica medicamentosa em curso para os diversos 
fatores de risco foi sobreponível. No que diz respeito aos parâmetros laboratoriais, os 
níveis de colesterol HDL são mais baixos e os triglicéridos e a glicémia estão aumentados 
nos indivíduos com doença coronária. 
 
Dentro do mesmo género, as mulheres que apresentam doença coronária têm idade mais 
elevada e colesterol HDL mais baixo, não havendo diferenças relativamente aos restantes 
fatores (Tabela 12). No género masculino, os que têm doença coronária são mais 
frequentemente diabéticos, têm colesterol total e colesterol LDL mais elevado e são 
menos obesos. 
Tabela 11 – Características dos doentes com e sem doença coronária significativa
Doença coronária Sem doença coronária p
n=154 n=146
Idade (anos) 66 ± 9 63 ± 10 0,003
Género masculino (%) 71,4 45,9 0,001
Factores de risco (%)
HTA 87,0 84,2 0,604
Dislipidémia 70,1 69,2 0,957
Tabagismo 11,0 7,5 0,398
Diabetes 29,2 16,4 0,013
Medicação (%)
Anti Hipertensora 80,5 76,7 0,507
Anti Diabética 24,0 15,8 0,100
Hipolipemiante 62,3 57,5 0,465
IMC (Kg/m2) 28,2 (25,3 – 29,8) 27,4 (25,8 – 31,6) 0,055
Sintomas (%) 90,9 91,8 0,950
Teste isquémia ⊕ (%) 88,3 87,7 1,000
SM (%) 54,5 56,2 0,868
Componentes SM (%)
Obesidade abdominal 50,0 66,4 0,006
HTA 87,0 84,2 0,604
Hipertrigliceridémia 26,6 17,1 0,065
C-HDL baixo 51,3 45,2 0,347
Glicemia aumentada 61,7 45,2 0,006
Dados laboratoriais
Colesterol total (mg/dL) 182 (158 – 218) 177 (152 – 207) 0,208
C-HDL (mg/dL) 41 (34 – 50) 47 (40 – 55) <0,001
C-LDL (mg/dL) 114 (97 – 141) 114 (89 – 133) 0,141
Triglicéridos (mg/dL) 100 (71 – 146) 93 (63 – 124) 0,019
Glicémia (mg/dL) 104 (93 – 124) 97 (91 – 106) 0,001
Insulinémia (μUI/mL) 8,8 (5,8 – 14,1) 8,5 (5,5 – 12,5) 0,471
Índice HOMA 2,3 (1,5 – 4,1) 2,1 (1,3 – 3,2) 0,129
HTA – Hipertensão Arterial, IMC – Índice Massa Corporal, SM – Síndrome Metabólica, C – Colesterol.
Variáveis Contínuas apresentadas como Média ± DP ou Mediana (Percentil 25 – 75)  
 




Tabela 12 – Caracteristicas dos doentes de acordo com o género e a presença ou ausência de doença coronária significativa
Mulheres sem DC Mulheres com DC p Homens sem DC Homens com DC p
n=79 n=44 n=67 n=110
Idade (anos) 62,5 ± 9,4 68,0 ± 7,8 0,001 63,2 ± 9,7 65,1 ± 8,7 0,167
HTA (%) 86,1 84,1 0,974 82,1 88,2 0,365
Tabagismo (%) 1,3 0 1,000 14,9 15,5 1,000
Diabetes (%) 19,0 31,8 0,166 13,4 28,2 0,037
Obeso (%) 36,7 38,6 0,363 34,3 18,2 0,040
IMC (Kg/m2) 29,2 ± 4,6 29,2 ± 5,2 0,962 28,4 ± 4,5 27,4 ± 3,2 0,096
Colesterol total (mg/dL) 189 (154-221) 175 (155-205) 0,400 174 (151-191) 186 (159-219) 0,007
Colesterol-HDL (mg/dL) 49 (43-58) 44 (35-55) 0,009 41 (37-50) 41 (33-47) 0,277
Colesterol-LDL (mg/dL) 117 (89-146) 110 (91-126) 0,416 111 (89-126) 120 (98-147) 0,008
Triglicéridos (mg/dL) 88 (59-122) 96 (67-153) 0,278 95 (68-124) 102 (73-146) 0,102
DC – Doença Coronária; HTA – Hipertensão Arterial; IMC – Índice Massa Corporal.
Variáveis Contínuas apresentadas como Média ± DP ou Mediana (Percentil 25 – 75)  
 
Na nossa população, 268 doentes (88% dos doentes submetidos a coronariografia) 
apresentaram um teste de isquémia não invasivo positivo realizado antes do internamento 
e da coronariografia. Os restantes indivíduos foram submetidos a coronariografia por dor 
precordial com características muito típicas. A prevalência de doença coronária 
significativa nos indivíduos que apresentavam uma prova de esforço positiva foi de 49,3% 
(Tabela 13). Este valor foi ligeiramente melhor na presença de cintigrafia de perfusão 
miocárdica positiva para isquémia miocárdica (54,3%). Quando analisada a prevalência 
de doença coronária significativa na presença de qualquer teste de isquémia positivo, esta 
foi de 51,7%. Foi contudo no género feminino que a capacidade discriminativa dos testes 
não invasivos foi menor.  
 
Total Género Masculino Género Feminino p
Prova esforço positiva (n=136) 49,3% 60,7% 30,8% 0,001
Cintigrafia positiva (n=127) 54,3% 65,2% 41,4% 0,012
Qualquer teste positivo (n=263) 51,7% 62,7% 36,4% <0,001
Tabela 13 – Presença de doença coronária significativa analisando apenas os doentes com testes de 
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Constatámos que a associação de dados laboratoriais a dados clínicos melhora um pouco 
a capacidade preditiva de um modelo de predição para presença de doença coronária 
significativa, embora não atingindo significância (Tabela 14 e Figura 5). Quando associada 
a presença de sintomatologia ou de teste de isquémia não invasivo positivo, não se 






















Figura 5 – Capacidade preditiva para doença coronária obstrutiva com recurso à informação obtida 
antes da realização da coronariografia. Modelo 1 incluiu fatores de risco convencionais. 
Associaram-se dados laboratoriais no Modelo 2. No Modelo 3 associou-se a presença de sintomas 
ao Modelo 2 e no Modelo 4 associou-se os resultados dos testes não invasivos ao Modelo 3. 
 
Tabela 14 – Comparação entre as curvas ROC da Figura 5 (valor de p) 
Modelos 1 2 3 4
1 - - - -
2 0,101 - - -
3 0,097 0,754 - -
4 0,106 0,958 0,944 -
Modelo 1: Fatores de risco convencionais
Modelo 2: Associação de dados laboratoriais
Modelo 3: Associação de sintomas











O presente estudo mostrou que numa população com suspeita de doença coronária a 
presença de doença coronária angiograficamente significativa é baixa (51,3%), em 
particular no género feminino, onde esta foi significativamente inferior comparativamente 
com o género masculino. Obtivemos idêntica associação ao género quando analisada a 
gravidade da doença coronária pelo score de Gensini, havendo também uma relação 
direta com a idade. Estes achados sugerem assim uma baixa “rentabilidade” diagnóstica 
da angiografia coronária, com um valor inesperadamente baixo comparativamente com 
estudos prévios. Registos efetuados na década de 90, reportam uma prevalência de 
coronárias normais em apenas 9 a 36% dos doentes submetidos a angiografia coronária 
invasiva, mas estes achados eram limitados pelas variadas definições de estenose 
significativa e também pelos diferentes equipamentos radiológicos existentes (162). O 
estudo Coronary Artery Surgery Study (CASS) mostrou 18,8% de casos com estenoses 
não obstrutivas, definidas como inferiores a 50% (163). Dados do registo da Society for 
Cardiac Angiography and Interventions identificaram 20 a 27% de doentes com coronárias 
normais e 30 a 35% dos doentes com estenoses inferiores a 50%(164). Apesar da grande 
dimensão, estes trabalhos têm mais de 15 anos e foram efetuados antes do aumento 
exponencial de utilização de exames não invasivos, bem como da generalização da 
angiografia coronária, tendo incluído também doentes no contexto de enfarte agudo do 
miocárdio bem como outro tipo de indicações. 
 
Num registo muito recente com uma amostra grande e representativa de doentes sem 
doença cardíaca conhecida previamente submetidos a angiografia coronária nos Estados 
Unidos da América (CathPCI Registry of the National Cardiovascular Data Registry – 
NCDR), a coronariografia mostrou igualmente uma baixa “rentabilidade” diagnóstica, 
ainda mais baixa do que a que obtivemos no nosso estudo (125). Uma minoria de doentes 
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submetidos ao teste invasivo apresentou doença coronária obstrutiva (37,6%), definida 
por estenoses ≥ 50% do tronco comum ou ≥ 70% de um vaso epicárdico major, dos quais 
53% tinham doença multivaso. Este valor foi mais elevado (41%) mas ainda inferior ao 
obtido nos nossos doentes, quando utilizada a definição de doença obstrutiva como ≥ 
50% para qualquer vaso epicárdico. Estes resultados refletem uma maior restrição nos 
critérios de inclusão dos doentes no registo, uma vez que tal como no nosso estudo, 
foram excluídos doentes com história prévia de doença cardíaca (história prévia de 
enfarte do miocárdio, intervenção coronária percutânea, cirurgia de revascularização 
miocárdica, cirurgia valvular ou transplantados cardíacos), doentes submetidos a 
coronariografia urgente ou emergente no contexto de enfarte agudo do miocárdio ou 
instabilidade clínica (síndromes coronárias agudas, enfarte agudo miocárdio ou choque 
cardiogénico) e doentes submetidos a angiografia electiva antes de transplantação ou 
cirurgia valvular. Quando analisada a base de dados completa deste registo, 
independentemente da situação clínica ou indicação, a taxa de doença coronária 
significativa aumenta para 60,3%, semelhante ao referido nos estudos prévios, onde os 
critérios de inclusão eram menos restritos.  
 
A presença de doença coronária angiograficamente significativa é menor no género 
feminino (165). Com efeito, uma análise realizada numa população exclusivamente feminina 
(que incluiu contudo doentes com antecedentes de enfarte do miocárdio), mostrou que a 
prevalência de lesões coronárias com estenoses superiores a 50% foi de 43%, com 
predomínio de doença de um vaso. Também no registo NCDR, com características 
semelhantes à da nossa população, a probabilidade de doença coronária é 
significativamente inferior nas mulheres (OR 0,37, IC 95% 0,37 – 0,38, p<0,001) e em 
particular na raça negra e nos hispânicos comparativamente com os asiáticos, 
caucasianos e americanos nativos (166). Estes dados ilustram o papel proeminente da 
etnicidade e do género na definição de estratégias para deteção de doença coronária bem 
como na atualização das taxas de doença coronária angiograficamente significativa em 
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homens e mulheres de diferentes etnicidades referenciados para angiografia coronária 
diagnóstica. Contudo, muitos doentes com dor precordial e artérias coronárias “normais” 
poderão ter doença vascular coronária que não é detetável por angiografia coronária ou 
outra etologia. A fisiopatologia destas situações não é homogénea. Alguns destes doentes 
têm dor torácica de etiologia não cardíaca, sendo as causas mais frequentes a patologia 
esofágica, osteoarticular e algumas situações psiquiátricas; outros poderão ter dor de 
origem cardíaca mas não por isquémia miocárdica, como é o caso das doenças do 
pericárdio; outros ainda podem ter anomalias ateroscleróticas coronárias difusas, sem 
obstrução focal. Neste caso, as alterações difusas ateroscleróticas podem conduzir a 
remodelagem da parede arterial, na qual a espessura da parede aumenta expandindo-se 
para o exterior da artéria, sem procidência para o lúmen, sendo que neste caso, a 
ecografia intracoronária poderá ser particularmente útil na sua deteção (165). Um outro 
fenómeno está relacionado com a redução da reserva de fluxo coronário (coronary flow 
reserve), que é reportada em cerca de 25% dos indivíduos com dor precordial e 
coronárias sem lesões angiográficas, traduzindo disfunção vascular (165). Num outro 
estudo, foi detetada redução da reserva do fluxo coronário em 65% dos doentes com 
angina típica e coronariografias normais, sugerindo um predomínio de disfunção da micro-
circulação nesses doentes (167). Trabalhos experimentais mostraram que quer a disfunção 
endotelial, quer a disfunção da microcirculação se associam a dor torácica e 
documentação objetiva de isquémia miocárdica (165). A perturbação da reserva de fluxo 
coronário pode ter várias causas (165). O fluxo coronário é regulado por fatores 
dependentes do endotélio mas também por fatores independentes que influenciam o 
tónus vascular macrovascular mas também microvascular. Os fatores independentes do 
endotélio incluem a pressão aórtica, forças compressivas miocárdicas, pressão 
telediastólica do ventriculo esquerdo, tempo de diástole, substâncias neuro-humorais e 
metabolismo miocárdico. O endotélio pode também influenciar diretamente o tónus 
vascular pela produção e libertação de substâncias vasoativas, sendo a mais estudada o 
óxido nítrico, inicialmente designado por Endothelium-derived relaxating factor (EDRF). A 
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reserva de fluxo coronário pode ser medida diretamente com recurso à administração de 
adenosina e dipiridamol, mas também indiretamente pela utilização da acetilcolina. A 
adenosina estimula recetores A1 e A2A nas células endoteliais com subsequente abertura 
de canais de potássio e estimulação da libertação endotelial de óxido nítrico. Através da 
ação nos recetores A2, ativa também a adenilato ciclase levando ao aumento da 
adenosina monofostafo cíclica (AMPc) intracelular que influencia diretamente o 
relaxamento vascular. O dipiridamol é um inibidor do transporte equilibrativo de 
nucleósidos e como tal impede a recaptação de adenosina, com aumento das suas 
concentrações extracelulares, promovendo o relaxamento. Por outro lado, inibe as 
fosfodiesterases que normalmente degradam a AMPc aumentando os seus níveis 
intracelulares, bem como a guanilato monofosfato cíclica (GMPc). O óxido nítrico liga-se à 
guanilato ciclase citosólica, ativando-a e promovendo aumento dos níveis intracelulares 
de GMPc que conduzem a vasodilatação. Doentes com alterações das respostas 
vasodilatadoras dependentes do endotélio têm associada uma redução da reserva do 
fluxo coronário. Contudo, o contrário nem sempre se verifica uma vez que a anomalia 
pode ocorrer nas respostas independentes do endotélio. Podem haver também anomalias 
da microcirculação com estreitamento arteriolar que se encontra em algumas situações 
por lesão microvascular, como o processo de envelhecimento, processos inflamatórios, 
entre outros (165). Muitos estudos extrapolam a avaliação da disfunção endotelial a nível 
periférico (artéria braquial) para a circulação coronária dada a natureza difusa do 
processo aterosclerótico. Existem diversos métodos de avaliação da função 
vasodilatadora endotelial. O método utilizado mais frequentemente para avaliar a 
vasodilatação mediada pelo fluxo utiliza técnicas de ultrasonografia duplex. Mais 
recentemente, a técnica foi simplificada com o aparecimento de um novo equipamento 
rápido, não invasivo e não dependente do operador – Endo-PAT®(168). Contudo, a 
assunção de que a disfunção endotelial na artéria braquial reflete diretamente a disfunção 
endotelial coronária ainda é questionada por alguns autores (165). A perturbação da 
resposta vasodilatadora dependente do endotélio é vista como um estadio inicial de lesão 
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vascular e aterosclerose. Uma perturbação da capacidade do endotélio libertar substância 
vasoativas pode também facilitar inflamação, agregação plaquetária, vasocontrição 
coronária, adesão de leucócitos e modificações oxidativas das lipoproteinas de baixa 
densidade. 
 
A maior frequência de casos com coronária sem lesões angiograficamente significativas 
no género feminino sugere que nas mulheres poderá ser mais frequente a ocorrência de 
disfunção endotelial e alterações da microcirculação coronária, embora as implicações 
terapêuticas neste momento sejam limitadas. A redução da reserva de fluxo coronário 
com disfunção endotelial acompanha-se de um prognóstico desfavorável. Muitos doentes 
com coronárias normais, têm frequentemente persistência de sintomas, com re-
hospitalizações frequentes e têm maiores taxas de progressão para doença coronária 
obstrutiva e eventos cardíacos (165,169). Outros estudos apontam também para alguma 
influência da etnia, sendo menos frequente a presença de doença coronária significativa 
nos indivíduos de raça negra, não tendo sido contudo possível analisar esta questão na 
nossa população (170-172). 
 
Constatámos que quer a sintomatologia, quer a presença de testes não invasivos de 
isquémia miocárdica positivos não tiveram qualquer valor incremental na previsão de 
presença de doença coronária, comparativamente com os fatores de risco convencionais 
e os dados laboratoriais. Este aspeto reforça o facto de que os testes não invasivos 
apresentam sérias limitações diagnósticas e curiosamente, a cintigrafia de perfusão 
miocárdica teve um comportamento semelhante às provas de esforço, sendo que a 
cintigrafia é um teste considerado habitualmente como tendo maior sensibilidade e 
especificidade do que a prova de esforço. Em registos mais antigos, apenas 41% dos 
doentes submetidos a angiografia coronária realizaram previamente um teste não invasivo 
de isquémia miocárdica (173). No registo da NCDR, esse valor foi significativamente 
superior, na ordem dos 84%, semelhante ao verificado na nossa população (88%) (125). 
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Este incremento na utilização de testes não invasivos deveria resultar numa estratificação 
de risco mais eficaz, permitindo uma melhor identificação dos doentes que irão beneficiar 
da coronariografia, reduzindo procedimentos invasivos em doentes com baixo risco para 
doença obstrutiva, mas na prática verifica-se que essa estratégia apresenta limitações. O 
NCDR constatou igualmente que apesar das características demográficas e clínicas 
poderem ser úteis para avaliar a probabilidade de doença coronária obstrutiva, o valor 
incremental de um teste não invasivo positivo é limitado (125). Contudo, é importante 
relembrar que a ausência de doença coronária epicárdica não exclui doença da 
microcirculação, podendo esta ser também detectada através da cintigrafia miocárdica, 
pelo que muitos falsos positivos poderão não ser realmente falsos do ponto de vista da 
isquémia miocárdica, mas resultantes de alterações da microcirculação. Talvez as novas 
modalidades não invasivas, tais como a tomografia axial computorizada multidetectores 
possam vir a resolver em parte a questão da identificação mais fiável de doença coronária 
epicárdica. Contudo, algumas limitações relativas a acessibilidade e à exposição a 
radiações tornam a sua aplicabilidade na atualidade problemática. A utilização de outras 
ferramentas diagnósticas não invasivas que possam surgir no futuro e que permitam 
identificar doença da microcirculação poderão ter impacto diagnóstico, contudo, em 
termos terapêuticos ainda não existem opções eficazes, pelo que a utilização destas 









































A prevalência de doença coronária angiograficamente significativa em cada um dos 
grupos metabólicos considerados é de 48,2% no grupo “Normal”, 46,3% no grupo 
“Síndrome Metabólica” e 65,2% no grupo “Diabetes” (Tabela 15). Mesmo após inclusão 
dos diabéticos com SM no grupo “Síndrome Metabólico” (n=166), não se verificou 
aumento significativo de prevalência de doença coronária no grupo “Síndrome Metabólico” 
comparativamente com o grupo “Normal” (50,6% vs. 48,2%), p=0,127), aumentando a 
prevalência no grupo com “Diabetes” isoladamente (n=24) (70,8%). No que diz respeito 
aos diâmetros coronários, a coronária direita apresenta maiores dimensões no grupo 
“Síndrome Metabólica” e o tronco comum menores dimensões no grupo “Diabetes”, sem 
outras diferenças significativas na comparação das dimensões dos vasos. O score de 
Gensini foi contudo mais alto no grupo com “Diabetes”, refletindo maior gravidade da 
doença coronária neste grupo. 
Tabela 15 – Características angiográficas coronárias dos grupos de estudo.
 Normal Síndrome Metabólica Diabetes p
n=110 n=121 n=69
Doença coronária n(%) 53 (48,2) 56 (46,3) 45 (65,2) 0,030
Número vasos n(%) 0,023
    Doença 1 vaso 32 (60,4) 38 (67,9) 25 (55,6)
    Doença 2 vasos 13 (24,5) 12 (21,4) 18 (40,0)
    Doença 3 vasos 8 (15,1) 6 (10,7) 2 (4,4)
Diâmetro médio DA (mm) 2,65 ± 0,44 2,63 ± 0,46 2,56 ± 0,40 0,376
Diâmetro médio Cx (mm) 2,53 ± 0,55 2,60 ± 0,61 2,46 ± 0,69 0,293
Diâmetro médio CD (mm) 2,88 ± 0,71 3,17 ± 0,77 3,00 ± 0,72 0,011*
Diâmetro TC (mm) 4,30 ± 0,80 4,48 ± 0,80 4,15 ± 0,87 0,025Π
Diâmetro DA proximal (mm) 3,38 ± 0,70 3,38 ± 0,72 3,21 ± 0,68 0,207
Diâmetro Cx proximal (mm) 3,05 ± 0,68 3,12 ± 0,71 2,93 ± 0,79 0,222
Diâmetro CD proximal (mm) 3,24 ± 0,74 3,52 ± 0,86 3,39 ± 0,77 0,036*
Score Gensini 6,8 (4,0 – 11,8) 7,0 (4,0 – 12,3) 10,5 (5,3 – 22,0) 0,014Π
TC - Tronco Comum; DA - Descendente Anterior; Cx - Circunflexa; CD - Coronária Direita
Variáveis Contínuas apresentadas como Média ± DP ou Mediana (Percentil 25 – 75)
* - p<0,05 Síndrome Metabólica vs. Normal
Π - p<0,05 Síndrome Metabólica vs. Diabetes  
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Relativamente à relação entre número de componentes de SM e prevalência de doença 
coronária significativa, verificou-se que o grupo sem nenhum componente de SM é o 
grupo com prevalência mais baixa e o grupo com cinco componentes é o que apresenta 
maior prevalência. Contudo, nos grupos intermédios, a prevalência é muito variável, sem 
padrão particular percetível (Figura 6). Verifica-se o mesmo padrão quando analisado o 
score de Gensini de acordo com o número de componentes de SM, com largos intervalos 


















Figura 6 – Prevalência de doença coronária de acordo com Nº de componentes de SM (p=0,053). 
 
 
Figura 7 – Score de Gensini de acordo com número de componentes de SM (p=0,008). 
 




Na análise da prevalência de doença coronária de acordo com a presença ou ausência de 
fatores de risco convencionais e dos componentes de SM, constata-se que esta apenas 
foi significativamente superior no género masculino, na presença de diabetes e de 
glicémia elevada e significativamente inferior nos indivíduos com perímetro abdominal 
aumentado (Tabela 16). Foi tendencialmente superior na presença de hipertrigliceridémia. 
Refira-se também que na presença de SM, para qualquer das definições consideradas, 
não se verificou aumento da prevalência de doença coronária. Mesmo após ajuste para a 
idade e género, nenhuma das definições permitiu predizer a presença de doença 
coronária: AHA/NHLBI (OR 1,09, IC 95% 0,66 – 1,78, p=0,740); IDF (OR 1,00, IC 95% 
0,60 – 1,65, p=0,994); NCEP-ATP III (OR 1,24, IC 95% 0,75 – 2,05, p=0,397). 
 
Tabela 16 – Prevalência de doença coronária de acordo com fatores de risco.
Fator de risco Presente Ausente OR (IC 95%) p
Hipertensão 52,1% 46,5% 1,25 (0,66 – 2,39) 0,604
Diabetes 65,2% 47,2% 2,10 (1,20 – 3,67) 0,013
Tabagismo 60,7% 50,4% 1,52 (0,69 – 3,37) 0,398
PA aumentado 44,3% 61,1% 0,51 (0,32 – 0,81) 0,006
HDL diminuído 54,5% 48,4% 1,28 (0,81 – 2,01) 0,347
TG aumentados 62,1% 48,3% 1,76 (1,00 – 3,07) 0,065
Glicemia aumentada 59,0% 42,4% 1,95 (1,23 – 3,09) 0,006
Género masculino 62,1% 35,8% 2,95 (1,83 – 4,75) <0,001
SM AHA /NHLBI 50,6% 52,2% 0,94 (0,59 – 1,48) 0,778
SM IDF 50,3% 53,2% 0,89 (0,56 – 1,42) 0,629
SM NCEP-ATP III 51,1% 51,6% 0,98 (0,62 – 1,55) 0,935
PA – Perímetro Abdominal; TG – Triglicéridos; SM – Síndrome Metabólica.  
 
Por análise bivariada, os únicos fatores de risco convencionais que se associaram 
significativamente a doença coronária foram a idade, género masculino e a diabetes 
(Tabela 17). Pelo contrário, o IMC mostrou alguma tendência para proteção contra a 
doença coronária, em particular no grupo “Obeso”, embora sem atingir significado 
estatístico. Relativamente aos parâmetros laboratoriais, as únicas variáveis com 
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associação significativa foram a glicémia, os triglicéridos, o colesterol HDL e o índice 
HOMA, sem associação com parâmetros mais clássicos como o colesterol total e o 
colesterol LDL. É de salientar também que a utilização de estatinas não permitiu predizer 
ou proteger relativamente à presença de doença coronária. Finalmente, e relativamente 
aos grupos metabólicos considerados para o presente estudo, tomando o grupo "Normal” 
como referência, apenas no grupo com diabetes o risco foi significativamente superior, 
nomeadamente duas vezes superior, mantendo-se essa relação mesmo após ajuste para 
género e idade (Tabela 18). Analisando estes grupos metabólicos separadamente por 
géneros, nas mulheres nenhum dos grupos permitiu predizer a presença de doença 
coronária, enquanto no género masculino apenas a “Diabetes” foi fator predizente (OR 
2,46, IC 95% 1,02 – 5,92, p=0,044). 
 
Para cada um dos componentes de SM, os únicos com associação a doença coronária 
foram a glicémia aumentada e os triglicéridos aumentados, mantendo-se essa associação 
igualmente, após ajuste para a idade e género (Tabela 19). Relativamente à obesidade 



















Tabela 17 – Análise bivariada para doença coronária significativa (regressão logística)
B Wald OR (IC 95%) p
Idade 0,039 8,697 1,04 (1,01 – 1,07) 0,003
Género masculino 1,081 19,670 2,95 (1,83 – 4,75) <0,001
Tabagismo 0,421 1,076 1,52 (0,69 – 3,37) 0,300
Dislipidémia 0,045 0,032 1,05 (0,64 – 1,71) 0,858
Diabetes 0,741 6,760 2,10 (1,20 – 3,67) 0,009
PA -0,005 0,271 1,00 (0,98 – 1,01) 0,603
IMC -0,052 3,487 0,95 (0,90 – 1,00) 0,062
Grupos IMC
Normal Ref. - - -
Excesso peso -0,110 0,129 0,90 (0,49 – 1,63) 0,720
Obesidade -0,638 3,590 0,53 (0,27 – 1,02) 0,058
Estatina 0,200 0,720 1,22 (0,77 – 1,94) 0,396
Componentes SM
HTA 0,225 0,466 1,25 (0,66 – 2,39) 0,495
PA -0,683 8,226 0,51 (0,32 – 0,81) 0,004
Glicémia 0,669 8,112 1,95 (1,23 – 3,09) 0,004
Colesterol-HDL 0,244 1,110 1,28 (0,81 – 2,01) 0,291
Triglicéridos 0,563 3,890 1,76 (1,00 – 3,07) 0,049
SM AHA/NHLBI -0,066 0,079 0,94 (0,59 – 1,48) 0,778
Número componentes SM 0,127 1,739 1,14 (0,94 – 1,37) 0,187
Grupos metabólicos
Normal Ref. - - -
SM -0,076 0,084 0,93 (0,55 – 1,55) 0,773
Diabetes 0,701 4,900 2,02 (1,08 – 3,75) 0,027
Laboratório
LnGlicémia 1,582 9,465 4,86 (1,78 – 13,32) 0,002
LogColesterol total 1,407 1,473 4,08 (0,42 – 39,60) 0,225
LogColesterol-LDL 1,386 2,463 4,00 (0,71 – 22,56) 0,117
LogColesterol-HDL -3,451 11,635 0,03 (0,004 – 0,23) 0,001
LogTriglicéridos 1,455 8,121 4,29 (1,58 – 11,66) 0,004
LogInsulina 0,451 1,603 1,57 (0,78 – 3,16) 0,206
LogHOMA 0,677 4,258 1,97 (1,04 – 3,75) 0,039
PA – Perímetro Abdominal; IMC – Índice Massa Corporal; SM – Síndrome Metabólica; HTA – Hipertensão Arterial.  
 
 





B Wald OR (IC 95%) p
Idade 0,040 8,175 1,04 (1,01 – 1,07) 0,004
Género masculino 1,152 20,530 3,16 (1,92 – 5,21) <0,001
Grupos metabólicos
     Normal Ref - - -
     Síndrome Metabólica -0,042 0,022 0,96 (0,55 – 1,66) 0,881
     Diabetes 0,733 4,702 2,08 (1,07 – 4,04) 0,030




N=0,154; c-statistics 0,696 (0,637 – 0,756)
Tabela 18 – Capacidade predizente de presença de doença coronária para cada um dos grupos 
metabólicos de estudo considerados, ajustado para género e idade
 
 
B Wald OR (IC 95%) p
Idade 0,044 8,865 1,05 (1,02 – 1,08) 0,003
Género masculino 0,842 8,361 2,32 (1,31 – 4,11) 0,004
Hipertensão Arterial 0,125 0,122 1,13 (0,56 – 2,28) 0,727
Obesidade abdominal -0,699 5,144 0,50 (0,27 – 0,91) 0,023
Glicemia ≥ 100 mg/dL 0,567 4,908 1,76 (1,07 – 2,91) 0,027
Colesterol-HDL diminuido 0,410 2,336 1,51 (0,89 – 2,55) 0,126
Triglicéridos ≥ 150 mg/dL 0,698 4,873 2,01 (1,08 – 3,74) 0,027




N=0,189; c-statistics 0,716 (0,658 – 0,773)
Tabela 19 – Capacidade predizente de presença de doença coronária para cada um dos componentes de 
Síndome Metabólica ajustado para género e idade.
 
 
Por análise multivariável de regressão logística (com inclusão das variáveis significativas 
identificadas na análise bivariada), obtivemos como fatores predizentes independentes 
para doença coronária a idade, género masculino, os triglicéridos, e a glicémia (Tabela 
20). Pelo contrário, o IMC foi fator protetor independente de doença coronária. A mesma 
análise efetuada com os dados laboratoriais como variáveis categóricas com os limiares 
definidos na definição de SM obteve igualmente como fatores predizentes independentes 








B Wald OR (IC 95%) p
Idade 0,037 6,705 1,04 (1,01 – 1,07) 0,010
Sexo masculino 0,893 11,039 2,44 (1,44 – 4,14) 0,001
IMC -0,078 5,773 0,93 (0,87 – 0,99) 0,016
LogTriglicéridos 1,321 5,397 3,75 (1,23 – 11,42) 0,020
LnGlicémia 1,277 5,230 3,59 (1,20 – 10,72) 0,022
χ2HL (8) = 10,798, p= 0,213; R2CS=0,158; R2N=0,211; c-statistics 0,74 (0,68 – 0,79) 
Tabela 20 – Fatores predizentes independentes de doença coronária significativa (dados laboratoriais 
como variáveis continuas).
Variáveis na análise : idade, género, diabetes, Índice Massa Corporal (IMC), LnGlicémia, LogColesterol-HDL, LogTriglicéridos.  
 
B Wald OR (IC 95%) p
Idade 0,048 10,940 1,05 (1,02 – 1,08) 0,001
Sexo masculino 0,887 9,459 2,43 (1,38 – 4,27) 0,002
Diabetes 0,762 6,239 2,14 (1,18 – 3,90) 0,012
Triglicéridos ≥ 150 mg/dL 0,723 5,391 2,06 (1,12 – 3,80) 0,020





Variáveis na análise : idade, género, diabetes, triglicéridos aumentados, obesidade abdominal, glicémia aumentada.
Tabela 21 – Fatores predizentes independentes de doença coronária significativa (dados laboratoriais 
como variáveis categóricas com os limiares da definição de Síndrome Metabólica).
 
 
Relativamente à influência do género no diâmetro dos vasos coronários, verificou-se não 
existirem diferenças entre homens e mulheres (Tabela 22). Contudo, a presença de 
doença coronária, bem como a sua severidade é significativamente superior no género 
masculino. Salienta-se que o IMC é significativamente superior no género feminino (29,2 ± 
4,8 vs. 27,8 ± 3,8 Kg/m2, p=0,005). 
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Tabela 22 – Características angiográficas de acordo com género.
Masculino Feminino p
n=177 n=123
Diâmetro médio da DA (mm) 2,65 ± 0,45 2,58 ± 0,42 0,131
Diâmetro médio da Cx (mm) 2,55 ± 0,62 2,52 ± 0,59 0,673
Diâmetro médio da CD (mm) 3,06 ± 0,77 2,97 ± 0,71 0,318
Diâmetro do Tronco comum (mm) 4,39 ± 0,85 4,27 ± 0,79 0,263
Diâmetro da DA proximal (mm) 3,35 ± 0,70 3,32 ± 0,70 0,668
Diâmetro da Cx proximal (mm) 3,04 ± 0,72 3,05 ± 0,73 0,990
Diâmetro da CD proximal (mm) 3,43 ± 0,83 3,32 ± 0,77 0,251
Doença coronária (%) 62,1 35,8 <0,001
Score  Gensini 9,5 (5,0 – 17,8) 6,0 (3,0-10,0) <0,001
Dominância direita (%) 70,1 68,3 0,943
Dominância esquerda (%) 15,8 17,9 0,753
Circulação Balanceada (%) 14,1 13,0 0,916
DA – Descendente Anterior; Cx – Circunflexa; CD – Coronária Direita. 
Variáveis Contínuas apresentadas como Média ± DP ou Mediana (Percentil 25 – 75)  
 
Na análise por grupos de IMC, verifica-se aumento dos diâmetros do tronco comum e 
segmentos proximais das artérias descendente anterior e circunflexa com o aumento do 
IMC (Tabela 23). Relativamente aos diâmetros médios dos vasos (média das dimensões 
de todos os segmentos de cada vaso), verifica-se uma tendência crescente segundo o 
IMC para a descendente anterior e coronária direita. A presença de doença coronária 
significativa é tendencialmente superior no grupo com IMC “Normal” e inferior no grupo 
“Obeso”. Não se identificaram diferenças relativamente à gravidade da doença coronária. 
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Tabela 23 – Características angiográficas de acordo com classe de Índice Massa Corporal.
Normal Excesso peso Obeso p
n=60 n=150 n=90
Diâmetro do Tronco comum (mm)* 4,16 ± 0,91 4,29 ± 0,80 4,54 ± 0,78 0,016
Diâmetro médio da DA (mm) 2,54 ± 0,42 2,61 ± 0,42 2,70 ± 0,47 0,078
Diâmetro médio da Cx (mm) 2,47 ± 0,69 2,51 ± 0,59 2,64 ± 0,58 0,178
Diâmetro médio da CD (mm) 2,89 ± 0,63 3,00 ± 0,84 3,56 ± 0,63 0,083
Diâmetro da DA proximal (mm)π 3,22 ± 0,70 3,27 ± 0,67 3,53 ± 0,73 0,008
Diâmetro da Cx proximal (mm)π 2,91 ± 0,72 3,00 ± 0,73 3,23 ± 0,68 0,012
Diâmetro da CD proximal (mm) 3,31 ± 0,66 3,33 ± 0,91 3,54 ± 0,69 0,118
Doença coronária (%) 57,4 54,7 41,6 0,084
Nº de Vasos (%) ** 0,789
     Doença 1 vaso 57,1 62,2 64,9
     Doença multivaso 42,9 37,8 35,1
Score  Gensini 8,0 (3,5-18,2) 7,8 (4,4-14,0) 7,5 (4,0-14,0) 0,884
Dominância direita (%) 68,9 70,0 68,5 0,968
Dominância esquerda (%) 16,4 17,3 15,7 0,948
Circulação Balanceada (%) 14,8 12,0 15,7 0,692
DA – Descendente Anterior; Cx – Circunflexa; CD – Coronária Direita.
Variáveis Contínuas apresentadas como Média ± DP ou Mediana (Percentil 25 – 75)
* - p<0,05 (Normal vs. Obeso)
** Apenas nos doentes com doença coronária significativa
π - p<0,05 (Normal vs. Excesso peso e Normal vs. Obeso)  
 
Foram identificados por análise bivariada os fatores associados com as dimensões dos 
vasos coronários. Os fatores associados com o diâmetro médio da artéria descendente 
anterior foram o perímetro abdominal, IMC e LnGlicémia. O fator associado com o 
diâmetro médio da artéria circunflexa foi apenas o IMC. Verificou-se associação do 
perímetro abdominal, do IMC, da presença de SM e do perímetro abdominal aumentado 
com o diâmetro médio da artéria coronária direita. O diâmetro do tronco comum associou-
se ao perímetro abdominal, IMC, tabagismo e diabetes. As relações foram todas positivas, 
com exceção da glicémia que foi inversa. Relativamente aos diâmetros dos segmentos 
proximais das artérias coronárias, para a artéria descendente anterior verificou-se 
associação com perímetro abdominal, LnGlicémia, IMC e LogHbA1c. As associações com 
a artéria circunflexa verificaram-se apenas para o perímetro abdominal e IMC e para a 
artéria coronária direita a associação foi identificada com a idade, perímetro abdominal e 
ao SM. O score de Gensini associou-se ao género masculino, diabetes, LnGlicémia, 
LogColesterol HDL, LogColesterol total, LogColesterol LDL, LogTriglicéridos, LogHOMA e 
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trigicéridos aumentados. Estes fatores foram incluídos em análise multivariável de 
regressão linear, permitindo identificar os fatores predizentes independentes para cada 
um dos parâmetros angiográficos (Tabela 24).  
 
Tabela 24 – Fatores predizentes independentes de dimensão dos vasos coronários e score  Gensini.
Variável dependente Variável B β t p
Diâmetro médio da DA IMC 0,988 0,144 2,524 0,012
LnGlicémia -0,250 -0,143 -2,514 0,012
Diâmetro médio da CX IMC 1,393 0,146 2,550 0,011
Diâmetro médio da CD PA 0,012 0,200 3,516 0,001
Diâmetro do TC IMC 2,608 0,200 3,448 0,001
Diabetes -0,271 -0,140 -2,423 0,016
Diâmetro da DA proximal IMC 1,808 0,164 2,914 0,004
LnGlicémia -0,549 -0,197 -3,492 0,001
Diâmetro da CX proximal IMC 2,426 0,215 3,797 <0,001
Diâmetro da CD proximal PA 0,009 0,147 2,564 0,011
Score Gensini Género masculino 5,891 0,175 3,045 0,003
Diabetes 5,806 0,148 2,605 0,010
LogColesterol 28,499 0,173 2,837 0,005
LogColesterol-HDL -18,404 -0,137 -2,203 0,028
DA – Descendente Anterior; CX – Circunflexa; CD – Coronária Direita; TC – Tronco Comum; IMC – Índice Massa Corporal; PA – Perímetro Abdominal. B - 
Coeficiente não standardizado; β - Coeficiente standardizado  
 
Identificaram-se vasos de pequeno calibre (média dos 3 vasos principais ≤ 2,5 mm) em 
75% dos doentes. Procurando identificar os fatores predizentes de vasos de pequeno 
diâmetro entre as diversas variáveis de SM corrigidas para género e idade, os únicos 
fatores identificados foram o género masculino e a presença de obesidade abdominal, 
contudo, em ambos os casos com relação inversa (Tabela 25). 
 
Tabela 25 – Fatores predizentes de vasos com diâmetros pequenos.
B Wald OR (IC 95%) p
Género masculino -0,784 5,940 0,46 (0,24 – 0,86) 0,015
Obesidade abdominal -0,651 4,076 0,52 (0,28 – 0,98) 0,043












Não se verificou aumento da prevalência de doença coronária angiograficamente 
significativa em indivíduos com “Sindrome Metabólica” comparativamente com indivíduos 
“Normais”, mesmo quando incluídos os indivíduos diabéticos com SM no grupo “Síndrome 
Metabólica”, mostrando que a presença de diabetes não aumentou o risco de doença 
coronária nos indivíduos com SM. Apenas no grupo “Diabetes” esse valor foi 
significativamente superior. Também analisando separadamente por géneros, não se 
encontrou qualquer associação nos três grupos metabólicos considerados. Igualmente na 
análise da gravidade da doença coronária pelo score Gensini, o grupo “Síndrome 
Metabólica” é sobreponível ao grupo “Normal”. Foi apenas no grupo “Diabetes” que 
encontrámos maior prevalência de doença coronária e também maior gravidade. Na 
análise bivariada constatou-se igualmente que a presença de SM não permitiu predizer 
doença coronária, tal como tínhamos verificado num estudo prévio, embora com a 
definição da IDF (174). Os nossos dados foram um pouco inesperados, uma vez que estão 
em discrepância relativamente a estudos anteriores, que confirmam a associação de SM a 
risco cardiovascular. Relembramos contudo que o nosso estudo é um estudo 
angiográfico, fornecendo por isso outro tipo de informação comparativamente com os 
estudos que analisaram eventos cardiovasculares agudos. Outro resultado relevante do 
nosso estudo está relacionado com a importância dos componentes individuais de SM na 
capacidade preditiva para doença coronária. A presença de doença coronária associou-se 
com a idade, o género masculino, a diabetes, a glicémia e os triglicéridos aumentados. A 
associação da diabetes à doença coronária é um resultado esperado, uma vez que tal 
como outros autores, tinhamos demonstrado previamente a associação da HbA1c com 
doença coronária, sendo que este marcador está atualmente incluído na definição de 
diabetes pela ADA. Verificámos que de entre os componentes de SM, os mais 
importantes são a glicémia em jejum aumentada, bem como a hipertrigliceridémia, 
resultado este idêntico ao de anteriores estudos (175). Pelo contrário, quer a obesidade 
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abdominal, quer o IMC têm influência “protetora” relativamente à presença de doença 
coronária. Esta relação é bem evidente quando analisamos a prevalência de doença 
coronária para cada grupo de IMC, onde verificamos uma relação decrescente com o 
aumento do IMC, sendo o grupo “Obeso” aquele que apresenta menor prevalência de 
doença coronária. Esta informação sobre a influência da obesidade na doença 
cardiovascular não tem sido consensual em estudos anteriores, pelo que os nossos 
resultados questionam mais uma vez a importância da obesidade como elemento central 
no desenvolvimento de alterações cardiovasculares nos indivíduos com SM.  
 
Duas meta-análises publicadas antes de 2005 e que não incluíram a definição mais 
recente de SM pela AHA/NHLBI demonstraram a associação entre SM e eventos 
cardiovasculares, em particular no género feminino e em particular com a definição da 
OMS (58,59). Esta associação manteve-se mesmo após ajuste para outros fatores de risco, 
o que corrobora a existência de um fenómeno de potenciação de risco e relevância 
epidemiológica.  
 
Uma meta-análise mais recente, que comparou as definições de SM da NCEP-ATP III e 
da AHA/NHLBI e as respetivas versões modificadas, nomeadamente com a utilização do 
IMC em vez do perímetro abdominal na definição de obesidade, confirmou também a 
associação entre SM e eventos cardiovasculares (60). Analisando em conjunto todos os 
estudos, independentemente da definição, a presença de SM associou-se a um aumento 
de duas vezes no risco de doença cardiovascular, mortalidade cardiovascular, enfarte do 
miocárdio e acidente vascular cerebral e aumento de 1,5 vezes no risco de mortalidade 
total (60). Assim, os doentes com SM apresentam maior risco para eventos 
cardiovasculares do que para mortalidade total. Os riscos são significativamente 
superiores nas mulheres, comparativamente com os homens, em particular no que diz 
respeito à mortalidade total. O risco mais elevado verificado nas mulheres poderá ser 
explicado pelo facto da adiposidade central ser mais frequente nas mulheres, em 
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particular após a menopausa, bem como pelo perfil lipídico diferente (após a menopausa, 
o colesterol HDL diminui e o colesterol LDL aumenta, em particular as partículas mais 
densas e por isso mais aterogénicas) (60). Também a hipertrigliceridémia parece ter um 
efeito mais significativo no desenvolvimento de doença coronária nas mulheres 
comparativamente com os homens (60). Nas mulheres, é também única a associação a 
síndrome do ovário poliquistico, utilização de contracetivos orais e diabetes gestacional(60).  
 
Ao contrário das meta-análises referidas, na avaliação de um sub-grupo do estudo 
Framingham, constatou-se que a SM (pela definição NCEP-ATP III) aumentou o risco de 
doença cardiovascular num seguimento de 8 anos apenas no género masculino, com 
aumento do risco de diabetes mellitus tipo 2 em ambos os géneros (61). Estes dados 
sugerem que a expressão da SM difere em função do género, podendo a definição usada 
ter implicações. A associação entre SM e risco de eventos cardiovasculares verificou-se 
não apenas em populações sem doença coronária prévia, mas também em doentes com 
doença coronária conhecida (62-72). 
 
Mesmo na ausência de diabetes mellitus, a presença de SM associou-se a aumento de 
risco de mortalidade cardiovascular (Risco Relativo: 1,75), enfarte miocárdio (Risco 
Relativo: 1,62) e acidente vascular cerebral (Risco Relativo: 1,86), não sendo contudo 
significativa a associação com a mortalidade total (60). O risco cardiovascular conferido 
pelo SM tem pouca variação entre as definições NCEP-ATP III e a mais recente definição 
pela AHA/NHLBI, bem como nas definições modificadas (60). As análises em populações 
diabéticas são mais raras, pelo que não foi possível na meta-análise referida tirar 
conclusões relativamente a esta população. Contudo, encontram-se alguns estudos 
realizados com diabéticos na literatura. Um deles mostrou que os eventos 
cardiovasculares se associam significativamente com os níveis de colesterol HDL, 
colesterol total, pressão arterial sistólica e género, mas não com a presença de SM 
definida pelos critérios NCEP-ATP III (176). Do mesmo modo, em diabéticos chineses, a SM 
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pelos critérios da IDF não predizem doença coronária (177). Outros autores mostram que a 
diabetes se associa a severidade de doença coronária angiográfica, não se tendo contudo 
detetado associação com SM, nem com triglicéridos elevados, colesterol HDL baixo ou 
IMC aumentado (178). 
 
Em Portugal, no estudo VALSIM, a SM associou-se de forma independente à presença de 
doença coronária (definida como angina e/ou história prévia de enfarte do miocárdio) e 
particularmente à presença de diabetes, confirmando a sua relevância clínica na 
ocorrência de doença cardiovascular em Portugal (110). A hipertensão é o componente de 
SM que se associou de forma mais potente com a ocorrência de doença cardiovascular, 
tendo-se contudo destacado também com alguma relevância a elevação da glicémia.  
 
Contudo, nem todos os estudos são consensuais. Com efeito, outros autores que 
analisaram a capacidade preditiva de SM para eventos cardiovasculares em populações 
com idade média, constataram através da análise das curvas ROC, que a sua associação 
a algorítmos de risco tradicionais (como o Score de Framingham), não permite aumentar a 
capacidade preditiva (73). 
 
Em populações idosas, a SM não tem associação significativa com eventos vasculares, 
apesar da forte associação com o aparecimento de diabetes tipo 2 (179). Assim, a utilização 
de critérios que definam simultaneamente o risco de doença cardiovascular e diabetes 
nestas populações de idosos não ajudam na predição de risco. Também os componentes 
individuais da definição de SM não tiveram qualquer capacidade preditiva para a 
ocorrência de eventos vasculares. A definição de SM não tem assim qualquer benefício 
na estratificação de risco cardiovascular em doentes idosos. 
 
A discrepância entre os nossos resultados e as grandes meta-análises anteriores poderá 
estar relacionada com o facto de ao contrário dos trabalhos prévios, o nosso estudo ser 
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um estudo angiográfico e não um estudo de análise de eventos cardiovasculares. Na 
realidade, a associação entre SM / resistência à insulina e aterosclerose diretamente 
visualizada é menos clara. Este aspeto é particularmente importante, uma vez que a 
visualização direta da aterosclerose representa uma forma diferente de doença 
aterosclerótica comparativamente com eventos clínicos agudos cardiovasculares. 
Conforme demonstrado por dados da investigação básica, os eventos cardiovasculares 
são precipitados por rutura da placa aterosclerótica com subsequente obliteração 
trombótica do lúmen do vaso, estando assim envolvidos não só processos 
ateroscleróticos mas também trombóticos (180). Os fatores de risco que condicionam 
progressão do processo aterosclerótico não são idênticos aos fatores de risco para 
trombose. O enfarte do miocárdio é o último estadio no desenvolvimento da doença 
coronária aterosclerótica e fatores trombogénicos determinam a ocorrência de enfarte. A 
angiografia coronária avalia preferencialmente a aterosclerose. Por isso, para avaliar a 
aterogenicidade dos fatores de risco, é muito importante avaliar a sua associação com 
aterosclerose coronária angiográfica e não apenas com os eventos agudos. O estado 
inflamatório e pró-trombótico induzido pela SM pode assim estar mais associado aos 
eventos cardiovasculares decorrentes da instabilização da placa aterosclerótica (que 
frequentemente não chega a apresentar-se como angiograficamente significativa) e não 
ao processo aterosclerótico propriamente dito. Um estudo com ecografia intracoronária 
mostrou que nos indivíduos com SM existe uma alta prevalência de placas com elevado 
conteúdo lipídico, mais instáveis, sendo a SM fator predizente independente deste tipo de 
placas (181). As placas vulneráveis são geralmente caracterizadas por uma fina camada 
fibrosa que reveste um núcleo lipídico de grandes dimensões com macrófagos ativados. 
Outro trabalho com recurso ao mesmo tipo de tecnologia sugere que a presença de 
remodelagem vascular positiva e regiões hipoecóicas correspondentes a tecido rico em 
lípidos nas placas coronárias estão associadas a eventos coronários agudos (182). Em 
outra análise ecográfica, quer a obesidade abdominal quer o colesterol HDL baixo, ambos 
característicos de SM, são fatores chave para a rutura de placas coronárias vulneráveis, 
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mostrando assim que a SM provavelmente se associa mais a eventos coronários do que à 
doença aterosclerótica propriamente dita (123). Pelo contrário, as estatinas 
correlacionaram-se negativamente com placas lipídicas, confirmando o benefício desta 
terapêutica na estabilização da placa. Na nossa população, a utilização de estatinas não 
se associou à presença ou ausência de doença coronária angiograficamente significativa. 
Por outro lado, atendendo ao desenho transversal do nosso estudo, não foi possível 
avaliar o fator temporal, que permitiria analisar a causalidade e determinar efetivamente 
do risco. 
 
Um estudo que considerou a definição de SM pela NCEP-ATP III identificou como fatores 
preditivos individuais de doença coronária angiograficamente significativa (estenoses 
≥70%) o colesterol HDL baixo e a glicémia elevada, mas não os triglicéridos, pressão 
arterial ou o IMC (51). Num modelo multivariável que incluiu SM e os seus componentes, a 
glicémia elevada e o colesterol HDL baixo mas não a presença de SM ou outros 
componentes foram os fatores predizentes independentes de doença coronária. Nesse 
trabalho, o diagnóstico de SM associou-se à presença de doença coronária angiográfica 
(Não ajustado: OR 1,23, IC 95% 1,06 – 1,43), mantendo-se significativo apenas quando 
ajustado para outras variáveis que não os componentes individuais de SM (OR 1,30, IC 
95% 1,10 – 1,55) e a sua capacidade preditiva primária foi obtida inteiramente pela 
glicémia elevada e colesterol HDL baixo, pelo que estes fatores merecem uma particular 
atenção na avaliação de risco e prevenção. Por outro lado, quando existe doença 
coronária estabelecida, a glicémia elevada mas não a presença de SM per se ou dos 
outros componentes de SM permite predizer risco de morte ou enfarte no seguimento(51). 
Com efeito, a diabetes associa-se mais a severidade e extensão da doença coronária do 
que a SM (183). Outra análise angiográfica muito recente efetuada na Turquia, de menor 
dimensão, em doentes com suspeita de doença coronária e submetidos à primeira 
coronariografia, os que apresentavam SM tinham scores de Gensini mais elevados, 
portanto doença coronária mais grave, em particular com a definição da OMS e da IDF, 
 
GRUPOS METABÓLICOS E DOENÇA CORONÁRIA 
 
 105
comparativamente com a da NCEP-ATP III (184). Estes resultados mostram que a definição 
utilizada poderá ter implicações significativas, o que pode explicar os nossos resultados, 
uma vez que utilizámos a definição da AHA/NHLBI, que é uma modificação da definição 
da NCEP-ATP III. Nesse mesmo estudo foi também verificado que a relevância de 
associação entre SM e severidade de lesões coronárias é mais evidente em não 
diabéticos (184). Nos diabéticos, a presença de SM não se associou a lesões coronárias 
mais severas.  
 
Outro aspeto está relacionado com a importante questão de que o potencial patogénico 
da SM não vá para além dos seus componentes individuais. Com efeito, alguns autores 
mostraram que a prevalência de doença coronária em doentes com SM não é superior ao 
explicado pelos componentes individuais (84,85). Num trabalho, a mortalidade 
cardiovascular associada a SM foi semelhante ao risco associado a elevação da glicémia 
e hipertensão sistémica isoladamente (80). Numa análise de sete ensaios clínicos, a 
presença de SM pela definição NCEP não foi fator predizente independente de 
progressão da placa aterosclerótica após ajuste para os seus componentes individuais (83). 
Em Espanha, no estudo MESYAS (onde houve um predomínio de indivíduos do género 
masculino), o risco de doença cardiovascular é variável consoante o componente 
analisado (175). O risco associado a SM é plenamente explicado pelos seus componentes 
considerados individualmente. A hipertrigliceridémia foi o componente que conferiu maior 
risco. Pelo contrário, a obesidade (avaliada pelo IMC) não foi um fator independente de 
risco para doença cardiovascular, parecendo mesmo ser protetor, dados estes 
sobreponíveis aos que obtivemos na nossa população. A sobrecarga cardiovascular 
associada à obesidade parece assim ser condicionada principalmente pelo aparecimento 
de outros fatores de risco metabólicos como a hiperglicémia, dislipidémia aterogénica e a 
hipertensão. Tendo em conta que a SM resulta de uma agregação de pelo menos três 
fatores de risco, temos como consequência a existência de uma grande heterogeneidade 
de risco entre os doentes com SM dependente dos critérios utilizados para o diagnóstico. 
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Na presença de obesidade, é necessária a presença de apenas outros dois fatores de 
risco. Contudo, na ausência de obesidade, são necessários outros três componentes que 
apresentam um risco cardiovascular muito mais significativo. Assim, o tipo de 
componentes agregados poderá ser importante para o desenvolvimento de doença 
coronária, em particular se estiverem envolvidos em simultâneo a elevação da glicémia e 
dos triglicéridos. A literatura não tem contudo um número suficiente de estudos que 
permitam tirar conclusões relativamente à questão sobre se o risco associado a SM 
excede a soma dos riscos dos seus componentes individuais. Contudo, a maioria dos 
estudos indica que a SM prediz eventos cardiovasculares e/ou diabetes 
independentemente dos restantes fatores de risco convencionais. Apesar destas questões 
levantadas, a identificação das situações de SM permite identificar os indivíduos que 
beneficiam de uma estratégica mais agressiva de controlo dos fatores de risco individuais 
e modificação de estilos de vida. Quando se deteta um componente de SM, devem ser 
pesquisados sistematicamente os restantes pela frequência da agregação de fatores. 
Para além disso, a SM identifica risco vascular residual adicional importante, 
principalmente em associação com resistência à insulina e dislipidémia aterogénica, 
podendo assim ser um contributo adicional na estimativa de risco cardiovascular global 
para além da idade, elevação do colesterol LDL e outros fatores de risco convencionais.  
 
A questão da influência da obesidade no risco cardiovascular é realmente controversa, 
permanecendo em debate o mecanismo fisiopatológico que contribui para o aumento do 
risco cardiovascular. Está descrita a existência de um fenótipo de obesos 
metabolicamente benignos, definidos como indivíduos que preenchem os critérios de 
obesidade clínica pelo IMC ou pelo perímetro abdominal mas que não apresentam a 
sobrecarga de fatores de risco cardiometabólicos associados à obesidade, 
comparativamente com o fenótipo obeso de risco (185). Estudos longitudinais encontraram 
uma incidência de eventos cardiovasculares idêntica entre obesos metabolicamente 
benignos (definidos pela ausência de síndrome metabólico e diabetes) e indivíduos com 
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peso normal, em contraste com o elevado risco cardiovascular em indivíduos obesos de 
alto risco, contribuindo para a controvérsia sobre o papel da obesidade (185). As definições 
iniciais enfatizavam o papel independente da resistência à insulina como componente 
subjacente, sendo que esta progredia para hiperinsulinémia e hiperglicémia, estimulando 
vasoconstrição periférica, retenção de sódio, produção hepática de VLDL (conduzindo a 
hipertrigliceridémia, redução do colesterol HDL, elevação da apolipoproteína B e do 
colesterol LDL), com consequente aterosclerose (16,186). Estas perturbações conduzem a 
estados pró-trombóticos e pró-inflamatórios (186,187). Outras definições mais recentes de 
SM enfatizam a obesidade abdominal como componente subjacente (15,18,20). Os adipócitos 
segregam mediadores, entre os quais o FNT-α, leptina, entre outros, que conduzem à 
resistência à insulina, sendo a obesidade central também responsável pelo 
desenvolvimento da hipertensão arterial e dislipidémia. Os níveis aumentados de leptina 
induzem múltiplos efeitos cardiovasculares, quer direta, quer indiretamente, enquanto a 
redução de adiponectina conduz a progressão aterosclerótica acelerada (79,188). Diversos 
autores encontraram associação entre os níveis de leptina circulantes e a resistência à 
insulina, bem como com marcadores inflamatórios, sugerindo que a leptina é um fator de 
risco para doença cardiovascular (189,190). Pelo contrário, foi recentemente reportada 
ausência de associação entre adiponectina e doença coronária (191). Para esclarecer estas 
questões, foi publicado muito recentemente um estudo que demonstra que os níveis 
séricos de leptina se correlacionam positivamente com SM (e sem relação com doença 
cardiovascular), enquanto os níveis de adiponectina se associam negativamente quer com 
a SM quer com a doença cardiovascular, particularmente em doentes com múltiplos 
fatores de risco (22). Esta ausência de relação entre a leptina e doença cardiovascular 
contribui para reforçar a opinião de alguns autores que põem em causa o papel da 
obesidade no risco cardiovascular. Uma análise dos dados de três grandes estudos 
(Framingham Offspring Study, Atherosclerosis Risk In Communities e Cardiovascular 
Health Study) mostrou que a presença de componentes de SM, de SM propriamente dito 
ou de diabetes associa-se a um aumento de 2 a 5 vezes do risco de eventos coronários 
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ou acidente vascular cerebral num seguimento médio de 8 anos, mesmo tendo em conta 
a obesidade abdominal (192), sugerindo que a presença de anomalias metabólicas é um 
fator predizente substancialmente mais forte do que a obesidade abdominal na incidência 
de eventos cardiovasculares. Apesar de a obesidade abdominal e do tamanho corporal 
serem ferramentas clínicas úteis na identificação de indivíduos com prováveis alterações 
metabólicas, a SM e em particular a diabetes são indicadores de prognóstico de risco 
cardiovascular consideravelmente mais importantes.  
 
Globalmente, a obesidade está estabelecida como um fator de risco para doença e 
mortalidade cardiovascular com base em diversos estudos epidemiológicos (193-195). 
Contudo, estudos em populações com doença cardiovascular estabelecida ou múltiplos 
fatores de risco mostram que os grupos com excesso de peso e obesos apresentam 
menor morbilidade e mortalidade comparativamente com os indivíduos com IMC normal 
(196-198). Constatámos a mesma relação numa população portuguesa com síndrome 
coronária aguda (199). Esta redução do risco de eventos cardiovaculares com o aumento 
do IMC foi designada por “paradoxo da obesidade”, sugerindo um efeito “protetor” 
associado à obesidade em indivíduos com doença cardiovascular. Constatámos um efeito 
semelhante na nossa população relativamente à associação com doença coronária 
angiograficamente significativa. Tal como nós, outros trabalhos recentes estão de acordo 
com estes resultados, constatando a presença de uma menor carga e severidade da 
doença coronária no grupo com excesso de peso e obesidade (200). Este efeito é 
frequentemente explicado pelo enviesamento causado pelas diferentes características 
basais, uma vez que estes indivíduos são habitualmente mais jovens (198,200,201). Contudo, 
na nossa população os indivíduos obesos têm idade sobreponível à dos restantes grupos. 
Foi também efetuado ajuste multivariável para a idade. Outra explicação que tem também 
sido sugerida para este paradoxo é a da presença de outras comorbilidades nos 
indivíduos com IMC baixo ou muito elevado, pelo que contribuiria para que o grupo com 
excesso de peso fosse mais saudável e explicaria assim o melhor prognóstico deste 
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grupo na análise dos doentes com síndromes coronárias agudas referido 
anteriormente (198). O próprio fenótipo obeso pode condicionar uma procura mais precoce 
de tratamento médico. Relativamente à referenciação para angiografia, como já referido, a 
questão da idade não parece ser relevante, uma vez que na nossa população esta é 
sobreponivel nos três grupos. Contudo, outro tipo de medidas terapêuticas de prevenção 
primária farmacológica podem ter sido iniciadas mais precocemente na nossa população 
de obesos, facto esse que não foi possível analisar, uma vez que não foi efetuado registo 
da duração da terapêutica.  
 
Têm sido contudo descritas mais recentemente explicações fisiopatológicas para este 
paradoxo (202,203). Está documentado que o perfil hemodinâmicos da hipertensão nos 
obesos se caracteriza por um débito cardíaco aumentado, expansão do volume 
plasmático e resistências vasculares sistémicas baixas (204). Uma vez que as resistências 
sistémicas refletem a severidade da doença cardiovascular hipertensiva, os valores mais 
baixos registados na obesidade podem traduzir menor doença cardiovascular. Por outro 
lado, o tecido adiposo produz recetores solúveis de FNT-α, que se pensa neutralizar os 
efeitos deletérios do FNT-α (205). Por último, tem sido questionado se o IMC será a 
medição ideal para avaliação de risco associado à obesidade. Com efeito, o IMC não tem 
poder discriminativo para diferenciar entre massa gorda e massa não gorda (206). Para 
além disso, outros estudos têm mostrado que os efeitos adversos da obesidade estão 
mais relacionados com a localização do que com a quantidade total de gordura corporal. 
O perímetro abdominal tem sido sugerido como uma medição alternativa pela sua 
correlação com a gordura abdominal. Não permite contudo uma adequada diferenciação 
da gordura visceral da gordura sub-cutânea, sendo que é habitualmente a primeira que se 
acompanha de hipertrigliceridémia e eventos cardiovasculares adversos (207). A 
associação de obesidade abdominal com hipertrigliceridémia tem mesmo sido sugerida 
por alguns autores como marcador de deposição ectópica de lípidos no fígado, músculo, 
coração, entre outras localizações (208). Esta questão da localização da obesidade é 
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particularmente importante e tem sido cada vez mais valorizada, fornecendo uma 
explicação para o paradoxo descrito (207,209). O tecido adiposo tem possibilidade de 
expansão, com remoção dos triglicéridos das partículas de VLDL. O armazenamento 
inicia-se no tecido adiposo sub-cutâneo, sendo a capacidade de armazenamento diferente 
consoante os indivíduos e os géneros, sendo mais elevada no género feminino (210). 
Quando se atinge o limite de expansão, o armazenamento passa a efetuar-se no tecido 
adiposo visceral, causando falência da função do tecido adiposo no armazenamento 
lipídico e controlo dos níveis lipídicos sanguíneos. Nesta fase, a conversão das VLDL 
diminui, com menor captação de ácidos gordos livres para o tecido adiposo. Aumentam 
assim as concentrações de triglicéridos. Os ácidos gordos livres são desviados para 
outros tecidos “ectópicos”, causando efeitos deletérios lipotóxicos locais (210). Assim, a 
expansão do adipócito sub-cutâneo pela acumulação de triglicéridos é relativamente 
benigna, aliviando a lipotoxicidade periférica. Nesta fase inicial, a infiltração do tecido 
adiposo por macrófagos com subsequente ativação das diversas alterações inflamatórias 
é ainda reduzida (211). A própria adiponectina melhora o perfil metabólico pela promoção 
da expansão do tecido adiposo sub-cutâneo e menor infiltração inflamatória. Ao atingir a 
capacidade de expansão, aumenta então a infiltração por macrófagos (211). Daí a 
diferenciação que alguns autores fazem ao designar por “gordura saudável” aquela que 
produz adiponectina, é expansível e apresenta pouca infiltração macrofágica e a “gordura 
não saudável” como altamente infiltrada por macrófagos, com função limitada de 
armazenamento de triglicéridos e com aumento dos ácidos gordos livres (211). Também a 
sensibilidade à insulina parece ser maior nos adipócitos sub-cutâneos comparativamente 
com os viscerais (209). 
 
A ausência de associação entre o colesterol total e o colesterol LDL com doença 
coronária poderá ser explicado pela elevada taxa de utilização de terapêutica 
hipolipemiante na nossa população, explicando assim os seus níveis relativamente 
baixos. Quase 75% da população de estudo apresenta um colesterol LDL < 130 mg/dL. 
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Num estudo muito recente, foi demonstrado que em doentes com níveis baixos de 
colesterol LDL (definido como < 130 mg/dL), as frações lipídicas com maior impacto nos 
eventos cardiovasculares são o colesterol HDL e os triglicéridos, tal como demonstrado 
com os nossos resultados, embora na nossa população os triglicéridos percam impacto 
após ajuste multivariável (212). 
 
Na nossa população não se confirmou a associação entre género e dimensões dos vasos 
coronários. Pelo contrário, a associação ao IMC foi muito significativa. Contudo, quando 
analisada a presença de vasos de pequeno calibre (< 2,5 mm), o género masculino 
mostrou relação inversa relativamente a vasos de pequeno calibre tal como a presença de 
obesidade abdominal. Da análise dos fatores predizentes da dimensão dos vasos 
coronários, verificámos que as variáveis antropométricas são as que estão mais 
consistentemente associadas de forma independente, bem como a glicémia. Por outro 
lado, relativamente aos predizentes de gravidade de doença coronária pelo score de 
Gensini, aqui a relação é mais significativa com o género bem como com as variáveis 
metabólicas, nomeadamente o perfil lipídico e glicidico, incluindo a presença de diabetes, 
tal como obtido em estudos anteriores, salientando assim o papel importante da diabetes 
no desenvolvimento de doença coronária aterosclerótica (183). 
 
Estudos prévios que analisaram a influência do género nas dimensões coronárias 
mostraram que as mulheres têm coronárias com menores dimensões, mantendo-se esta 
diferença mesmo após ajuste para tamanho corporal, o que sugere um efeito intrínseco do 
género nas dimensões coronárias (213). Um outro trabalho analisou igualmente a relação 
entre género e tamanho das coronárias e confirmou que o género é um fator predizente 
independente forte de tamanho das coronárias mesmo tendo em conta o tamanho 
corporal (214). O mesmo se verificou num interessante estudo com ecografia intracoronária 
seriada em doentes submetidos a transplantação cardíaca (215). Esta avaliação mostrou 
que os vasos coronários do coração transplantado feminino num recetor masculino sofrem 
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um alargamento. Estes achados não foram também explicados pela superfície corporal e 
suportam uma ligação entre o género do recetor e dimensão coronária, possivelmente 
mediado por mecanismos hormonais. Os nossos resultados são de certo modo 
discrepantes, embora os vasos com pequeno calibre sejam mais frequentes no género 
feminino. Diferenças populacionais poderiam eventualmente justificar os resultados. Um 
estudo realizado no Reino Unido comparou o tamanho das artérias coronárias em 
indivíduos asiáticos comparativamente com caucasianos, confirmando a suspeita de que 
os asiáticos apresentam coronárias de menores dimensões (216). Contudo, após ajuste 
para a área superfície corporal a diferença verificada nas dimensões coronárias não se 
confirmou, mostrando a importância do tamanho corporal nas dimensões dos vasos. 
Outro estudo mais recente veio comprovar este facto, analisando indivíduos asiáticos e 
caucasianos com idênticas características demográficas e clínicas (incluindo IMC) e 
constataram que o tamanho proximal das coronárias bem como a gravidade da doença 
coronária era similar (217). Assim, estes estudos sugerem que a questão étnica não parece 
ter relação com o tamanho das coronárias, sendo os parâmetros antropométricos, 
nomeadamente o IMC mais importante, tal como constatámos. Esta associação directa 
entre IMC e diâmetro dos vasos poderá também explicar os nossos resultados. Assim, em 
doentes com IMC elevado (dada a maior dimensão do vaso), para se obter uma estenose 
de 50% a placa aterosclerótica necessita de ser mais espessa comparativamente com 
indivíduos com IMC mais baixo.  
 
Relativamente aos dados da extensão e severidade da doença coronária, os nossos 
dados foram idênticos aos obtidos no registo CASS, os quais após análise multivariável, 
verificaram que a extensão e severidade da doença coronária eram previstas 
independentemente por uma história de diabetes, sendo contudo a associação 
relativamente modesta (218). Uma meta-análise recente de estudos com ecografia 
intracoronária para avaliação de terapêuticas medicamentosas na progressão das placas 
de ateroma em doentes com doença coronária estabelecida, mostrou que a presença de 
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diabetes se associou a uma maior carga e progressão de aterosclerose coronária, apesar 
da presença de menos fatores de risco cardiovascular agregados, comparativamente com 
a presença de SM (219). Estes achados comprovam a importância da diabetes e o seu 
impacto no processo aterosclerótico que decorre na parede arterial reforçando o conceito 
de aterogenicidade da diabetes, nomeadamente através de efeitos deletérios 
proaterogénicos pela glicação, inflamação e stress oxidativo. A diabetes acompanhou-se 
também de constrição vascular e menores volumes de lúmen, com carga ateromatosa 
mais extensa comparativamente com a SM, demonstrando a existência de diferenças 
claras entre estas duas entidades na maneira como a parede arterial responde à 
acumulação de placa pela remodelagem vascular. Nos doentes com SM, para uma 
mesma carga aterosclerótica, o lúmen vascular é maior, mesmo comparativamente com 
indivíduos sem SM e sem diabetes. Este trabalho veio complementar outros que 
demonstraram que o risco clínico cardiovascular da diabetes excede o da SM (220). Outro 
estudo mostrou que as mulheres diabéticas têm doença coronária angiográfica mais grave 
comparativamente com as não diabéticas (178). Não encontrou igualmente associação 
entre os scores de gravidade angiográfica e SM. Em análise multivariável, os triglicéridos 
elevados e o colesterol HDL baixo foram fatores predizentes de doença coronária 
angiograficamente significativa. No nosso trabalho também se encontrou uma relação 
direta entre diabetes e doença coronária, sem relação com SM. Confirmámos também o 
importante impacto dos triglicéridos como fator predizente de doença coronária. Um grupo 
finlandês efetuou um estudo angiográfico em doentes diabéticos de tipo 2 e constatou que 
não existe diferença no que diz respeito à severidade (pelo score Gensini) e extensão de 
doença coronária comparativamente com indivíduos não diabéticos, embora estes 
resultados não se possam generalizar à população geral, apenas se podendo aplicar a 
indivíduos sintomáticos e com indicação para realização de coronariografia (221). O mesmo 
grupo analisou também indivíduos com diabetes de tipo 1 e neste grupo confirmou-se a 
presença de doença coronária mais severa e extensa comparativamente com indivíduos 
não diabéticos (222). Estes achados foram explicados pelo facto de os doentes com 
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diabetes de tipo 1 terem uma mortalidade por doença coronária mais precoce (próximo 
dos 30 anos). Contudo, sendo esta população diferente da portuguesa, estes resultados 












































Apenas quatro doentes apresentaram estenoses carotídeas hemodinâmicamente 
significativas (estenoses superiores a 70%). Contudo, em 25,7% dos doentes foram 
detetadas placas ateroscleróticas na árvore carotídea extracraniana. Em nenhum dos 
doentes foi detetada doença significativa das artérias vertebrais. A média da EIMc 
primitiva foi 0,88 ± 0,33 mm. Considerando um valor significativamente aumentado da EIM 
≥ 1,5 mm da carótida primitiva, apenas 8,4% dos doentes apresentaram espessura 
aumentada. 
 
Verificou-se aumento da EIMc e da prevalência de placas ateroscleróticas de acordo com 
o aumento da idade, sendo também mais elevadas no género masculino (Tabelas 26 e 
27). Na população estudada, o percentil 75 para o género masculino foi 1,10 mm e 0,90 
mm para o género feminino. A EIMc foi sempre superior no género masculino, quer no 
grupo etário < 65 anos (0,87 ± 0,35 mm vs. 0,76 ± 0,29 mm, p=0,037), quer no grupo 
etário acima ou igual a 65 anos (1,00 ± 0,33 mm vs. 0,87 ± 0,35 mm, p=0,009). 
 
Tabela 26 – Alterações carotideas de acordo com grupo etário
<50 anos 50-64 anos 65-74 anos ≥75 anos p
n=25 n=124 n=107 n=44
EIMc (mm) 0,72 ± 0,15 0,85 ± 0,35 0,93 ± 0,34 0,98 ± 0,26 0,003
Placas carotídeas (%) 4,0 21,0 30,8 38,6 0,005
EIMc - Espessura íntima - média carotídea
Variáveis Contínuas apresentadas como Média ± DP  
 
Tabela 27 – Alterações carotideas de acordo com o género
Masculino Feminino p
n=177 n=123
EIMc (mm) 0,94 ± 0,35 0,81 ± 0,29 0,001
Placas carotídeas (%) 32,2 16,3 0,003
EIMc - Espessura íntima - média carotídea
Variáveis Contínuas apresentadas como Média ± DP  
 




Na análise da prevalência de doença carotídea em cada um dos grupos metabólicos 
considerados, a prevalência de placas ateroscleróticas nas carótidas primitivas ou nos 
principais ramos foi de 21,8% no grupo “Normal”, 19,8% no grupo “Síndrome Metabólica” 
e 26,1% no grupo “Diabetes” (p=0,605). Relativamente à EIMc esta foi de 0,85 ± 0,34 mm, 
0,88 ± 0,31 mm e 0,97 ± 0,34 mm (p=0,007) para os sub-grupos considerados, com 
diferenças significativas entre o grupo “Normal” e “Diabetes” (p=0,002) e entre o grupo 
com “Síndrome Metabólica” e “Diabetes” (p=0,025). Não existe diferença estatisticamente 
significativa entre “Normal e “Síndrome Metabólica” (p=0,223). Quando incluímos os 
indivíduos diabéticos com SM no grupo “Síndrome Metabólico”, e comparamos com um 
grupo de diabéticos sem SM, a EIMc obtida foi 0,85 ± 0,34 mm, 0,90 ± 0,33 mm e 0,96 ± 
0,25 mm respetivamente, para os três grupos considerados (p=0,027). Existe diferença 
estatisticamente significativa entre os grupos “Normal” e “Diabetes” (p=0,016), tendência 
para ser significativo entre “Normal” e “Síndrome Metabólico” (p=0,055) sendo 
sobreponível entre “Síndrome Metabólico” e “Diabetes” (p=0,159). 
 
Analisando a relação da EIMc com os grupos de IMC, não se verificou qualquer diferença 
(0,89 ± 0,31 vs. 0,86 ± 0,34 vs. 0,93 ± 0,33 mm, respetivamente, para os grupos com IMC 
normal, excesso de peso e obeso, p=0,288). Efetuou-se também avaliação da EIMc de 
acordo com a presença ou ausência dos diversos fatores de risco cardiovascular (Tabela 
28). Registaram-se valores aumentados de EIMc na presença de hipertensão arterial, 
diabetes e no género masculino, com uma tendência, embora não significativa, para 










Tabela 28 – EIMc para cada fator de risco cardiovascular.
Factor de risco Presente Ausente p
Hipertensão 0,90 ± 0,34 0,78 ± 0,26 0,026
Diabetes 0,97 ± 0,33 0,86 ± 0,32 0,017
Tabagismo 0,93 ± 0,27 0,88 ± 0,33 0,446
PA aumentado 0,87 ± 0,29 0,91 ± 0,38 0,296
HDL diminuído 0,92 ± 0,36 0,85 ± 0,29 0,058
TG aumentados 0,93 ± 0,36 0,88 ± 0,32 0,260
Glicémia aumentada 0,91 ± 0,33 0,86 ± 0,32 0,122
Género masculino 0,94 ± 0,35 0,81 ± 0,29 0,001
PA - Perímetro Abdominal; TG - Triglicéridos
Variáveis Contínuas apresentadas como Média ± DP  
 
Relativamente à presença de SM, esta não se associou a aumentos da EIMc para 
qualquer das definições consideradas, embora no género masculino, a EIMc tenha sido 
tendencialmente superior na presença de SM pelas definições da AHA/NHLBI e da NCEP-
ATP III (Tabela 29). No que diz respeito à presença de placas ateroscleróticas, estas 
foram igualmente sobreponíveis na presença ou ausência de SM e também quando 
comparado por género, exceto no género masculino com a definição da NCEP-ATP III, 
onde é mais frequente, apresentando também uma ligeira tendência para ser mais 
prevalente nos doentes com SM segundo a definição da IDF. 
Tabela 29 - Espessura íntima-média carotidea (EIMc) e Placas Carotídeas por género e por definição de Síndrome Metabólica
Total NCEP-ATP III IDF AHA
Sim Não p Sim Não p Sim Não p
n=139 n=161 n=189 n=111 n=166 n=134
Total
   EIMc (mm) 0,89±0,33 0,91±0,34 0,87±0,32 0,245 0,89±0,35 0,88±0,30 0,897 0,90±0,33 0,87±0,33 0,331
   Placas carotídeas (%) 25,7 29,5 22,4 0,201 28,6 20,7 0,172 27,7 23,1 0,442
Homens
   EIMc (mm) 0,94±0,35 1,00±0,39 0,90±0,31 0,088 0,95±0,38 0,92±0,30 0,596 0,99±0,36 0,90±0,33 0,077
   Placas carotídeas (%) 32,2 42,2 26,5 0,049 38,0 24,7 0,086 37,3 27,7 0,224
Mulheres
   EIMc (mm) 0,81±0,29 0,84±0,27 0,78±0,31 0,260 0,82±0,29 0,80±0,28 0,692 0,82±0,28 0,80±0,32 0,713
   Placas carotídeas (%) 16,3 18,7 12,5 0,513 18,0 11,8 0,574 18,1 12,5 0,600
Variáveis Contínuas apresentadas como Média ± DP  
 
 





A EIMc correlacionou-se positivamente e significativamente com a idade, os triglicéridos, a 
glicémia, a insulinémia e o índice HOMA e correlacionou-se inversamente com o 
colesterol HDL (Tabela 30) (Figura 8). Não se verificou correlação com os restantes 
componentes lipídicos. Para as variáveis categóricas, obteve-se correlação positiva com o 
género masculino, hipertensão arterial, diabetes e número de componentes de SM, não 
se tendo associado com a presença de SM (Tabela 31). Apesar de haver associação com 
o número de componentes de SM, analisando o gráfico de valores de EIMc para o número 
de componentes de SM, não é possível estabelecer uma relação clara, sendo contudo 
este valor mais baixo nos indivíduos sem nenhum componente de SM (Figura 9). No seu 
conjunto, os fatores de risco convencionais para doença coronária (idade, género 
masculino, tabagismo, hipertensão arterial, diabetes e hipercolesterolémia) apenas 
explicam 11,4% da variância da EIMc. 
 
Tabela 30 – Correlação de Pearson entre EIMc e as diversas variáveis contínuas.
R R2 p
Idade 0,229 0,052 <0,001
Perímetro abdominal 0,057 0,003 0,328
IMC 0,053 0,003 0,360
LnGlicémia 0,145 0,021 0,012
LogTriglicéridos 0,128 0,016 0,027
LogColesterol-HDL -0,219 0,048 <0,001
LogColesterol-LDL 0,007 0,000 0,907
LogColesterol não-HDL 0,032 0,001 0,585
LogColesterol total 0,044 0,002 0,452
LogInsulinémia 0,172 0,030 0,003
LogHOMA 0,198 0,039 0,001










Figura 8 – Correlações bivariadas significativas entre EIMc e variáveis contínuas. 
 




Tabela 31 – Regressão linear simples para EIMc com variáveis categóricas.
B β t p
Género masculino 0,124 0,186 3,266 0,001
Tabagismo 0,050 0,044 0,763 0,446
Dislipidémia -0,047 -0,066 -1,140 0,255
Diabetes 0,107 0,138 2,397 0,017
Estatina 0,031 0,046 0,803 0,423
SM AHA/NHLBI 0,037 0,056 0,974 0,331
Componentes SM
     HTA 0,121 0,129 2,241 0,026
     PA -0,040 -0,060 -1,046 0,296
     Glicémia elevada 0,059 0,089 1,551 0,122
      Trigicéridos elevados 0,052 0,065 1,128 0,260
     Colesterol-HDL baixo 0,072 0,109 1,901 0,058
Número componentes SM 0,032 0,118 2,043 0,042
SM IDF 0,005 0,008 0,130 0,897
SM NCEP-ATP III 0,044 0,067 1,166 0,245
SM - Sindrome Metabólica; HTA - Hipertensão Arterial; PA - Perímetro Abdominal
B - Coeficiente não standardizado; β − Coeficiente standardizado  
 
 
Figura 9 – EIMc de acordo com número de componentes de SM. 
 




Após análise de regressão linear multivariável, os fatores predizentes independentes de 
EIMc identificados foram a idade, o género masculino, a insulinémia (relação directa) e o 
colesterol HDL (relação inversa) (Tabela 32). 
 
Tabela 32 – Fatores predizentes independente de EIMc por análise multivariável.
B β t p Tolerância VIF
Idade 0,008 0,211 3,851 <0,001 0,988 1,012
Género masculino 0,106 0,159 2,812 0,005 0,932 1,073
LogColesterol-HDL -0,315 -0,118 -1,977 0,049 0,828 1,208
LogInsulinémia 0,124 0,125 2,162 0,031 0,889 1,125
R 0,354; R2 0,125; R2aj 0,113; SE estimates 0,3095; Durbin Watson 1,928; ANOVA, F 10,549, p<0,001; B - Coeficiente não standardizado; β - Coeficiente standardizado




Encontrámos uma prevalência de aterosclerose carotídea (aumento da EIMc e presença 
de placas) em doentes com SM próxima dos “Normais”, e mais elevada nos doentes 
diabéticos. Se incluídos os diabéticos com SM no grupo “Síndrome Metabólica”, a EIMc 
aproxima-se da dos restantes diabéticos. Não se verificou associação entre a presença de 
SM, para qualquer uma das definições consideradas, e a EIMc, embora no género 
masculino se verifique alguma tendência para relação entre SM e EIMc com a definição 
da AHA/NHLBI e da NCEP-ATP III, denotando uma influência do género no 
desenvolvimento de aterosclerose na presença de agregação de fatores de risco. 
Comparando a EIMc para cada um dos fatores de risco cardiovasculares, verifica-se que 
na presença de hipertensão arterial e de diabetes, os valores de EIMc são 
significativamente mais elevados, com uma ligeira tendência relativamente ao colesterol 
HDL baixo. Relativamente ao género, constatámos (tal como em outros estudos prévios 
do nosso grupo) que no género feminino a EIMc é mais baixa (174,223). Não encontrámos 
qualquer associação entre EIMc e IMC. Assim, de todos os fatores potencialmente 
predizentes de EIMc, verificou-se que tal como descrito em estudos prévios, os fatores 
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predizentes de EIMc são a idade, o género masculino, a hipertensão arterial, a diabetes, a 
glicémia, a insulinémia, o índice HOMA, os triglicéridos e o colesterol HDL. Contudo, após 
análise multivariável, apenas a idade, o género masculino, a insulinémia e o colesterol 
HDL foram predizentes independentes, mostrando que a importância dos diversos fatores 
de risco convencionais está largamente dependente dos outros fatores (portanto da sua 
agregação) e em particular do género e da idade dos doentes. O desenvolvimento do 
espessamento da EIMc estará assim mais dependente do “desgaste” vascular ao longo 
dos anos e não tanto pelos fatores de risco convencionais propriamente ditos. 
Relembramos também que no nosso estudo, os valores de triglicéridos, bem como do 
colesterol não HDL estavam relativamente controlados, relacionável com o facto de 60% 
dos indivíduos estarem sob terapêutica com estatinas ou fibratos. O efeito preponderante 
da hipertensão arterial na EIMc não se confirmou no nosso estudo. Apesar dos 
hipertensos apresentarem um EIMc aumentada, este fator está dependente das restantes 
variáveis para o desenvolvimento do aumento da EIMc, verificando-se o mesmo 
relativamente à diabetes. 
 
Vários trabalhos prévios de coorte mostraram que a EIMc é menor nas mulheres 
comparativamente com o género masculino em populações gerais (117-120,244-227). Alguns 
autores explicam este achado pelo facto de a EIMc aumentar com a idade mas mais 
lentamente no género feminino (224-228). Em indivíduos com mais de 65 anos, deixam de se 
identificar diferenças em termos de EIMc quando comparados os géneros, em individuos 
com e sem doença coronária, o que pode ser explicado por uma aceleração do processo 
aterosclerótico nas mulheres após a menopausa, provávelmente decorrente das 
alterações hormonais (116,229-231). Na nossa população, com suspeita de doença coronária, 
a EIMc foi sempre superior no género masculino, quando analisados os grupos etários 
abaixo ou acima dos 65 anos, ao contrário do descrito por Kablack-Ziembicka e col. numa 
população muito semelhante (229). Para além disso, anteriormente tínhamos também 
mostrado que em mulheres após a menopausa, a idade continua a ser o principal 
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determinante da EIMc, com uma influência mínima dos restantes fatores de risco 
cardiovasculares, o que não suporta os achados prévios encontrados por outros 
autores (232). Eventualmente, poderão estar envolvidas diferenças regionais ou étnicas na 
explicação dos nossos resultados, uma vez que Portugal faz parte do grupo com baixo 
risco cardiovascular na Europa. Eventuais diferenças dietéticas ou de exercicio fisico nas 
mulheres após a menopausa e nos homens com mais de 65 anos podem justificar 
manutenção dos valores de EIMc mais baixos nas mulheres comparativamente com os 
homens. 
 
Numa análise prévia de mulheres com fenótipos obesos metabolicamente benignos (sem 
SM ou diabetes) constatou-se que estas mulheres apresentam valores intermédios de 
EIMc média comparativamente com as de peso normal e obesas de alto risco, não se 
tendo verificado aumento do risco de eventos cardiovasculares no seguimento desse 
grupo metabolicamente benigno (185). Este facto sugere que apesar de a obesidade 
isoladamente não se associar a eventos cardiovasculares, parece estar associada à EIMc, 
portanto, ao desenvolvimento de aterosclerose sub-clínica. Um estudo prospetivo 
populacional que analisou a associação entre a leptina e a adiponectina plasmática com a 
EIMc, verificou uma relação inversa com a adiponectina plasmática independente da 
presença de SM (233). Também se verificou associação com a relação leptina / 
adiponectina que contudo desapareceu após ajuste para a presença de SM. Estes 
achados reforçam assim o papel da adiponectina como protetor da ateroclerose sub-
clínica e não suportam a suposição prévia de que a relação leptina / adiponectina seria 
uma medida adequada para avaliar a suscetibilidade aterosclerótica em comparação com 
a adiponectina isolada. Contudo, na nossa população, nem o IMC nem a obesidade 
abdominal se associaram à EIMc, questionando o papel da obesidade no 
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A EIMc é um marcador validado de aterosclerose sub-clínica, predizente de eventos 
cardiovasculares e está associada a fatores de risco vasculares estabelecidos, bem como 
a fatores menos convencionais, como a PCR, homocisteína, fibrinogénio, entre 
outros(116,234-240). A associação entre SM e EIMc aumentada foi descrita previamente, 
estando a SM associada ao desenvolvimento de aterosclerose carotídea sub-clínica (241-
243). Contudo, Baldassare mostrou que a SM não se correlaciona mais com a EIMc em 
relação ao esperado pelos seus componentes individuais (244). Estes trabalhos mostraram 
também diferenças relacionadas com o género na prevalência de aumento da EIMc. 
Existem contudo outras diferenças relacionadas com o género, estando a definição da 
AHA/NHLBI mais fortemente associada com aterosclerose carotídea no género masculino 
e a definição da IDF mais associada nas mulheres (94). Também no nosso estudo, se 
confirmou maior associação no género masculino com a definição da AHA/NHLBI e da 
NCEP-ATP III, não se tendo contudo confirmado a relação na definição da IDF. Também 
relativamente às placas ateroscleróticas, estas foram mais prevalentes nos homens com 
SM segundo a definição da NCEP-ATP III. 
 
Num trabalho comunitário multiétnico que analisou em detalhe a relação entre perfil 
lipídico e EIMc verificaram que a hiperlipidémia combinada (aumento do colesterol LDL e 
triglicéridos), bem como a hipercolesterolémia isolada e o colesterol HDL baixo se 
associam a aumentos da EIMc, não estando a hipertrigliceridémia isolada (como variável 
categórica: ≥ 150 mg/dL) associada independentemente, tal como encontrámos no nosso 
estudo, sugerindo que a hipertrigliceridémia isolada não será substrato patogénico da 
aterosclerose sub-clínica(245). Nessa análise prévia, os indivíduos com a dislipidémia 
aterogénica da SM não apresentavam aumentos de EIMc comparativamente com 
indivíduos normais, o que também sugere que mais importante do que a dislipidémia da 
SM é a agregação das anomalias que constituem a SM, que terá efeito mais poderoso na 
aterosclerose sub-clínica e nos eventos cardiovasculares (58,245,246).  
 
 




Um estudo italiano procurou estabelecer a relação entre a EIMc e os fatores de risco 
cardiovascular (122). Tratava-se de uma população assintomática, sem história prévia de 
doença cardiovascular, que apresentavam pelo menos um fator de risco cardiovascular, 
sendo a SM definida pelos critérios NCEP-ATP III. Este trabalho confirmou a associação 
entre SM e o aumento da EIMc (definido como superior a 0,80 mm), tendo também 
mostrado a associação entre SM e a presença de placas ateroscleróticas carotídeas, um 
marcador de doença cardiovascular mais avançada, sendo ambos fatores predizentes 
estabelecidos de eventos cardiovasculares. Contrariamente ao trabalho anteriormente 
referido, apenas se verificou associação com os triglicéridos, sendo a explicação sugerida 
pelos autores a utilização concomitante de estatinas. Efetuaram também análise do 
colesterol não HDL, que representa a soma das lipoproteinas de muito baixa densidade 
(VLDL) e do colesterol LDL. Este parâmetro tem alta correlação com os níveis de 
apolipoproteina B, que é a apolipoproteina mais envolvida na aterogénese, e com as 
partículas LDL pequenas e densas (247-249). Vários estudos mostraram que o colesterol não 
HDL é mesmo superior ao colesterol LDL na predição de eventos cardiovasculares (249). O 
estudo italiano não confirmou contudo a associação do colesterol não HDL com a EIMc, 
tal como o nosso estudo (122). Também não encontraram associação com a glicémia, 
aspeto esse suportado pela hipótese de que a EIMc é menos influenciada pelos fatores de 
risco metabólico tais como a diabetes mellitus e a resistência à insulina e mais 
relacionada com a expressão de lesão contínua da íntima arterial pela hipertensão e 
deposição lipídica (250). Este facto é reforçado por um outro estudo numa população de 
risco aumentado, nomeadamente uma população seguida em consulta de lípidos, na qual 
o diagnóstico de SM não teve maior poder preditivo para doença aterosclerótica do que a 
soma dos seus componentes. Trabalhos prévios do nosso grupo mostraram que a SM 
(pela definição NCEP-ATP III e IDF) não se associam à EIMc, sendo os únicos fatores 
predizentes independentes a idade e a hipertensão arterial (199,251). A existência de 
resultados díspares reflete a grande heterogeneidade das populações estudadas. 
 




Outros autores analisaram a influência dos diversos fatores de risco e verificaram que os 
fatores de risco cardiovascular apenas explicam 26,8% da variabilidade da EIMc da 
carótida primitiva, sendo este valor ainda mais baixo para os restantes segmentos 
carotídeos, estando também reportados valores da ordem dos 15-17% (252-254). Na nossa 
população esse valor foi de 11,4%. No estudo anteriormente referido, a EIMc associou-se 
aos fatores de risco cardiovasculares convencionais, nomeadamente à idade, ao 
tabagismo, ao colesterol LDL, à hipertensão arterial e ao género masculino (252). A EIMc 
da carótida primitiva associou-se também à glicémia. Pelo contrário, a diabetes associou-
se apenas à EIMc do bulbo. A idade, o género, a etnia, o IMC e a pressão arterial sistólica 
também mostraram associação qualitativamente mais forte para a carótida primitiva do 
que com os outros segmentos. Estes achados reforçam a ideia de que a EIMc máxima da 
carótida principal estará mais fortemente relacionada com os fatores de risco 
cardiovascular do que os restantes segmentos (252). A explicação para estes achados está 
na diferente geometria da bifurcação e diferenças hemodinâmicas observadas no lúmen 
da carótida primitiva comparativamente com o bulbo, mais alargado (255,256). Na carótida 
primitiva, a pressão arterial e o shear stress estão mais fortemente associados à EIM, 
particularmente na ausência de placas. No bulbo, o shear stress complexo oscilante de 
baixa intensidade promove deposição de colesterol LDL, afetando assim de modo 
diferente a composição da parede vascular (255-257). Este facto justifica a diferente 
composição celular entre estes dois segmentos, nomeadamente com preponderância de 
células gordas (foam cells) na carótida primitiva e placas mais ricas em colesterol na 
bifurcação (257). Esta questão sugere também que a hipertensão poderá ter maior efeito na 
EIMc da carótida primitiva do que em outros segmentos, enquanto o colesterol poderá 
estar mais associado com a EIMc do bulbo e carótida interna. Na nossa população, o 
efeito da hipertensão na EIMc não se confirmou. A medição da EIMc preconizada no 
segmento mais distal da carótida comum, junto ao bulbo, poderá resultar numa influência 
mista dos fatores de risco e eventualmente menos importante da hipertensão.  
 




Uma subanálise do estudo Bogalusa realizado em jovens, identificou num modelo 
logístico multivariável que a idade, pressão arterial média e colesterol HDL se associam 
significativamente à progressão da EIMc (o último inversamente) (258). A progressão está 
também associada a uma maior prevalência de SM e de diabetes. Embora não tenhamos 
analisado a progressão ao longo do tempo, estes resultados são muito semelhantes aos 
obtidos na nossa população (exceto relativamente à pressão arterial) quando analisados 
os fatores predizentes da EIMc, embora sejam populações distintas. Estudos recentes 
têm também vindo a mostrar que a progressão a curto-prazo (6 meses) da EIMc apesar 
de terapêutica antiaterosclerótica é um predizente independente de eventos coronários 
em doentes com doença coronária conhecida (115,259). Assim, a avaliação seriada carotídea 
poderia ser considerada eventualmente útil na avaliação de risco para eventos coronários 
secundários em doentes com doença coronária, sendo esta questão debatida adiante. 
 
A questão da influência da idade na EIMc é também uma questão importante. Conforme 
referido, estudos anteriores demonstraram que o colesterol LDL, colesterol HDL, 
colesterol não HDL, triglicéridos e razões de lipoproteínas se associam à progressão da 
EIMc (115,258,259). Contudo, uma análise muito recente mostrou que apesar do ajuste para 
os vários fatores de risco cardiovascular, a idade é um importante modificador da 
associação das frações lipidicas e razões de lipoproteínas com a EIMc, reforçando assim 
o papel preponderante da idade na EIMc conforme constatámos na nossa população 


















































Os indivíduos com doença coronária apresentam uma EIMc significativamente superior 
comparativamente com indivíduos sem doença coronária (0,96 ± 0,35 vs. 0,82 ± 0,29 mm, 
p<0,001). Mesmo após exclusão dos diabéticos da análise, os indivíduos com doença 
coronária angiograficamente significativa apresentam uma EIMc aumentada 
comparativamente com os indivíduos sem doença coronária (0,92 ± 0,34 vs. 0,81 ± 0,30 
mm, p=0,010). Na análise comparativa por géneros, as mulheres com doença coronária 
apresentaram EIMc significativamente superior às mulheres sem doença coronária (0,95 ± 
0,32 mm vs. 0,74 ± 0,24 mm, p<0,001). Também no género masculino, os doentes com 
doença coronária apresentam EIMc aumentada, embora não atinja significado estatístico 
(0,96 ± 0,36 mm vs. 0,90 ± 0,32 mm, p=0,318). Nos indivíduos com doença coronária, a 
EIMc é sobreponível entre géneros (p=NS). 
 
Quando analisada a curva ROC da EIMc como predizente de doença coronária 
significativa, obtivemos uma capacidade preditiva razoável (AUC 0,638, IC 95% 0,576 – 
0,701, p<0,001), identificando-se o valor de 0,85 mm como o melhor limiar para deteção 
de doença coronária significativa, com uma sensibilidade de 63% e especificidade de 64% 
(Figura 10). Analisando separadamente por géneros, obtiveram-se os mesmos limiares 
para ambos os géneros, com boa capacidade discriminativa nas mulheres, mas sem 












Figura 10 – Curva ROC da EIMc para predizer a presença de doença coronária significativa. 
 
Limiar S E AUC p OR para DC (IC 95%)
Mulheres 0,85 mm 64% 75% 0,715 (0,621-0,809) <0,001 5,16 (2,33 – 11,45)
Homens 0,85 mm 63% 52% 0,557 (0,470-0,645) 0,201 1,84 (0,99-3,41)
S – Sensibilidade; E – Especificidade; AUC – Area Under ROC curve ; OR - Odds Ratio ; IC – Intervalo Confiança; DC - Doença Coronária.
Tabela 33 – Avaliação dos limiares discriminativos da EIMc para a presença de doença coronária significativa por género com 
recurso à análise das curvas ROC
 
 
Num modelo de regressão logística, a EIMc como variável contínua (ajustada para idade e 
género) é um fator predizente de presença de doença coronária (Tabela 34). Se for 
considerada a EIMc aumentada (com utilização do limiar determinado pela análise das 
curvas ROC ≥ 0,85 mm), e ajustado para idade e género, uma EIMc aumentada é 
igualmente considerada um fator predizente de presença de doença coronária 
angiograficamente significativa (OR 2,39, IC 95% 1,44 – 3,94, p=0,001). Após inclusão da 
EIMc como variável contínua num modelo multivariável com as restantes variáveis 
predizentes independentes de doença coronária identificadas anteriormente, a EIMc 
permanece como fator predizente independente (Tabela 35). Utilizando a EIMc como 
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variável categórica, os resultados são sobreponíveis (OR 2,26, IC 95% 1,36 – 3,75, 
p=0,002). 
 
B Wald OR (IC 95%) p
Idade 0,034 5,997 1,04 (1,01 – 1,06) 0,014
Género masculino 1,025 16,376 2,79 (1,70 – 4,59) <0,001
EIMc 0,953 5,241 2,59 (1,15 – 5,86) 0,022
χ2HL (8) = 24,844, p= 0,002; R2CS=0,113; R2N=0,150; c-statistics 0,693 (0,633 – 0,753)




B Wald OR (IC 95%) p
Idade 0,033 5,442 1,03 (1,01 – 1,06) 0,020
Género masculino 1,068 17,300 2,91 (1,76 – 4,81) <0,001
Diabetes 0,693 5,156 2,00 (1,10 – 3,64) 0,023
EIMc 0,855 4,199 2,35 (1,04 – 5,33) 0,040









A EIMc associou-se ao número de vasos coronários com doença significativa (p=0,003), 
embora a diferença se localize apenas na comparação entre os indivíduos sem doença 
coronária e os indivíduos com doença coronária de um vaso (Figura 11). Obteve-se 
correlação positiva e significativa com a gravidade de doença coronária pelo score de 









Figura 11 – Associação entre EIMc e o número de vasos com doença significativa (p=0,003, 
Análise post-hoc com p<0,05 apenas para nenhum vaso vs. 1 vaso). 
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Procurou-se analisar o potencial valor preditivo adicional da EIMc para doença coronária 
comparativamente com os fatores de risco convencionais e para esse efeito, criou-se um 
modelo preditivo com a idade, o género, tabagismo, hiperlipidémia, hipertensão arterial e 
a diabetes. Foi-se posteriormente comparar este modelo com um novo modelo onde se 
incluíu a EIMc e constatou-se que não se encontram benefícios significativos na 
capacidade preditiva com o novo modelo (Tabela 36). Efetuou-se a mesma análise 
comparativa com um modelo onde se associou a presença de placas ateroscleróticas 
carotídeas aos fatores de risco e outro modelo com a associação em simultâneo da EIMc 
e das placas carotídeas aos fatores de risco convencionais, verificando-se igualmente 
ausência de benefício preditivo significativo. Contudo, quando analisamos separadamente 
cada um dos géneros, verifica-se que no género feminino, a associação de dados 
ecográficos carotídeos (em particular a inclusão simultânea da EIMc e das placas 
ateroscleróticas) ao modelo preditivo basal com os fatores de risco convencionais, permite 
um aumento importante da capacidade preditiva dos novos modelos. 
 
Tabela 36 – Capacidade preditiva para diversos modelos.
Total Homens Mulheres (*)
n=300 n=177 n=123
Modelo 1
    AUC (IC 95%) 0,701 (0,642 - 0,760) 0,636 (0,551 - 0,720) 0,689 (0,591 - 0,788)
    HL,χ2 (p) 6,305 (0,613) 3,218 (0,920) 6,860 (0,552)
Modelo 2
    AUC (IC 95%) 0,709 (0,651 - 0,768) 0,631 (0,547 - 0,716) 0,745 (0,656 - 0,834)
    HL,χ2 (p) 26,575 (0,001) 7,169 (0,519) 3,651 (0,887)
Modelo 3
    AUC (IC 95%) 0,707 (0,648 - 0,766) 0,635 (0,551 - 0,719) 0,756 (0,661 - 0,843)
    HL,χ2 (p) 6,920 (0,545) 4,030 (0,854) 1,494 (0,993)
Modelo 4
    AUC (IC 95%) 0,712 (0,648 - 0,771) 0,632 (0,547 - 0,716) 0,772 (0,686 - 0,859)
    HL,χ2 (p) 12,997 (0,112) 6,125 (0,633) 12,584 (0,127)
AUC - Area Under Curve ; IC - Intervalo de Confiança; HL - Hosmer-Lemeshow Test
(*) p = 0,017: Modelo 1 x Modelo 2; p = 0,010: Modelo 1 x Modelo 3
     p = 0,005: Modelo 1 x Modelo 4; p = NS para restantes
Modelo 1 – Fatores de risco convencionais
Modelo 2 – Fatores de risco convencionais + EIMc
Modelo 3 – Fatores de risco convencionais + placa carotidea










Os nossos resultados confirmam que também numa população Portuguesa, a EIMc 
apresenta capacidade preditiva para identificação de doença coronária angiograficamente 
significativa, embora a capacidade preditiva da EIMc isoladamente seja modesta, para um 
limiar de 0,85 mm. Esta associação mantém-se mesmo após ajuste para outras variáveis, 
verificando-se também relação entre a EIMc e a gravidade da doença coronária. 
Demonstrámos anteriormente o papel limitado dos testes não invasivos na identificação 
correta de indivíduos com doença coronária angiograficamente significativa, em particular 
no género feminino. Com efeito, na presença de um teste não invasivo positivo para 
isquémia miocárdica, apenas cerca de 50% dos doentes têm doença coronária 
angiograficamente significativa, havendo por isso necessidade de obter um teste 
acessível e relativamente pouco dispendioso que possa orientar para a presença de 
doença coronária, com sensibilidade e especificidade relativamente elevadas, podendo a 
EIMc ser uma opção. Na presença de doença coronária, os valores de EIMc são idênticos 
para ambos os géneros, ao contrário do que acontece na população geral. Analisando 
separadamente os géneros, verificámos que o limiar ideal para identificação de doença 
coronária é também idêntico, sendo esta avaliação particularmente útil nas mulheres, uma 
vez que quando se verifica aumento da EIMc relativamente ao limiar de 0,85 mm, a 
possibilidade de doença coronária significativa aumenta mais de 5 vezes. 
Comparativamente com a capacidade preditiva dos fatores de risco convencionais, não se 
encontrou benefício significativo com a inclusão da EIMc ou da presença de placas 
carotídeas num modelo de predição de risco para doença coronária. Contudo, tal como se 
verificou relativamente à EIMc isoladamente, parece haver benefício com inclusão da 
EIMc e da presença de placas ateroscleróticas no modelo no género feminino. Este 
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aspeto é particularmente importante, uma vez que é no género feminino que os testes não 
invasivo apresentam maiores limitações. 
 
Diversos estudos epidemiológicos prospetivos, incluindo o estudo Atherosclerosis Risk in 
Communities (ARIC) e o Cardiovascular Health Study (CHS) suportam uma correlação 
direta da EIMc com risco de eventos cardiovasculares, nomeadamente enfarte do 
miocárdio e acidente vascular cerebral em doentes sem história de doença cardiovascular 
(116,119,237-239,261-265). Uma meta-análise identificou oito estudos prospetivos sobre EIMc e 
risco de doença cardiovascular que incluíram pelo menos 1000 participantes 
(115,116,237,238,266-270). Todos esses trabalhos demonstraram que a EIMc se associa 
significativamente com risco de enfarte do miocárdio, acidente vascular cerebral, 
mortalidade cardíaca ou uma combinação destes objetivos, mesmo após ajuste para 
outros fatores de risco cardiovascular. Idênticos resultados foram obtidos numa população 
mais alargada com 10.000 participantes (271).  
 
A relação entre EIMc e doença cardiovascular incidente está estabelecida numa gama 
etária larga. Contudo, a evidência mais forte situa-se nos indivíduos com idades 
compreendidas entre os 42 e 74 anos, uma vez que os diversos trabalhos que englobam 
estes grupos etários são consensuais (115). Numa análise dos diversos estudos sobre EIMc 
e risco cardiovascular, verificou-se que uma medição isolada aumentada da EIMc da 
carótida primitiva (para o limiar considerado e que foi variável entre estudos), associou-se 
a um risco anual absoluto de eventos que oscilou entre 0,7 e 2,2% para eventos 
coronários, 0,4 – 1,8% para acidente vascular cerebral e 1,8 – 3,2% para eventos 
cardiovasculares totais (116,238,261,266,268,269,271-275). Também os riscos relativos da EIMc 
aumentada versus EIMc normal da carótida primitiva, ajustados para idade e género 
variaram entre 1,4 – 3,2 para enfarte miocárdio e 2,3 – 3,5 para acidente vascular 
cerebral, sugerindo que a EIMc deste segmento permite predizer melhor a doença 
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cerebro-vascular do que a doença coronária. O valor para o risco cardiovascular total foi 
de 2,3. Comparando valores aumentados com normais em homens e mulheres, mostrou 
riscos relativos de 1,8 vs. 5,1 para enfarte do miocárdio e 2,0 vs. 3,3 para acidente 
vascular cerebral em homens e mulheres, respetivamente, sugerindo que a EIMc permite 
predizer também melhor o risco no género feminino(237,238). Estes resultados foram 
confirmados e reforçados numa meta-análise de oito estudos em populações 
assintomáticas: um incremento de 0,1 mm da EIMc aumenta o risco de enfarte miocárdio 
em 10-15% e o risco de acidente vascular cerebral em 13 – 18%, ajustado para género e 
idade (261). Nessa mesma meta-análise concluiu-se também que a EIMc prediz risco 
independentemente dos fatores de risco convencionais, da idade, do género e da etnia, 
verificando-se ser contudo mais eficaz no género feminino e na predição de acidente 
vascular cerebral, o que é facilmente compreensível, dado o papel da circulação carotídea 
no fluxo sanguíneo cerebral. A predição para eventos coronários é relativamente modesta 
quando analisado o risco absoluto, a maioria entre 1 e 2% anual. Contudo, é difícil 
comparar os diferentes estudos porque: 1) o local de medição da EIMc é variável. 2) 
incorporação inconstante de placas ateroscleróticas na medição da EIMc. 3) utilização da 
EIMc média ou máxima. 4) os modelos reportados são ajustados ou não ajustados. 5) o 
valor escolhido para limiar da EIMc para predizer o risco é variável e por vezes 
arbitrário(234). Por outro lado, não é adequado generalizar resultados obtidos em 
populações de idade média ou idosos para indivíduos mais jovens, devendo também ser 
tida em conta as variações étnicas e regionais.  
 
Outras avaliações observacionais analisaram o poder preditivo da presença de placas 
carotídeas e mostraram que os riscos relativos associados às placas para eventos 
cardiovasculares são semelhantes ou mesmo superiores aos observados para a EIMc 
aumentada (115,268-271,276). Estudos prévios analisaram a presença de placas carotídeas ou 
a área da placa, sugerindo que se relacionam mais com doença coronária e são mais 
preditivas de eventos coronários do que a EIMc (115,253,268-271,277-281). Em análises de 
 
DOENÇA CAROTÍDEA E CORONÁRIA 
 
 141
regressão linear multivariável, os fatores de risco tradicionais explicam apenas 15 a 17% 
da EIMc quando avaliado pela estatística do R2, mas explicam 52% da área total de placa 
carotídea, sugerindo que este marcador seja mais representativo da aterosclerose do que 
a EIMc (240,254,282). Contudo, não existe uma definição uniforme para placa carotídea nestes 
estudos (262). A maioria dos trabalhos definem placa como uma protusão focal para o 
lúmen relativamente aos segmentos adjacentes e/ou referem um limiar de espessura de 
parede (262). O Mannheim CIMT Consensus Report recomenda que a definição de placa 
seja a de estrutura focal com protusão para o lúmen arterial de pelo menos 0,5 mm ou 
50% da EIM adjacente ou uma EIMc maior ou igual a 1,5 mm (283). Esta definição é 
semelhante à utilizada no estudo ARIC, a maior análise prospetiva que demonstrou o 
valor preditivo da placa na avaliação de risco cardiovascular. Uma meta-análise muito 
recente mostrou que a placa aterosclerótica carotídea, comparativamente com a EIMc, 
tem uma maior capacidade preditiva para enfarte miocárdio e deteção de doença 
coronária (AUC 0,76 vs. 0,74), pelo que se recomenda a avaliação simultânea de ambos, 
embora deixe de ser significativa quando ajustada para outras covariáveis. Tal como já 
referido por outros autores, a EIMc do bulbo e carótida interna mostraram maior 
capacidade preditiva para eventos cardíacos (274,284).  
 
Existe assim uma preponderância de dados que sugerem que quer a EIMc que a 
presença de placa carotídea se associam a doença coronária incidente e prevalente, 
sendo que a presença de placa parece ter uma associação mais forte com doença 
cardiovascular comparativamente com a EIMc. A EIMc é um marcador do envelhecimento 
da parede arterial que contudo não é sinónimo de aterosclerose sub-clínica, 
particularmente na ausência de placa, mas estão relacionados uma vez que as alterações 
celulares e moleculares que estão subjacentes ao aumento da EIM estão também 
implicadas no desenvolvimento e progressão da aterosclerose (285,286). Placa é o marcador 
biológico de aterosclerose, refletindo deposição subendotelial de colesterol e infiltração 
por células inflamatórias, enquanto o espessamento da camada intima-média pode ser 
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causado por outros mecanismos patológicos (285,286). O aumento da rigidez da parede 
arterial associado com a idade e a hipertensão arterial aumentam o shear stress, 
causando hiperplasia das células musculares lisas da camada média. A EIMc aumentada 
representa contudo alteração vascular sub-clínica, partilhando algum substrato 
fisiopatológico com as placas, o que explica porque a EIMc é um fator de risco e marcador 
de risco cardiovascular (285,186). Assim, atualmente, a abordagem mais consensual será a 
combinação da medição da EIMc e avaliação da presença ou ausência de placas 
carotídeas. 
 
As avaliações da capacidade preditiva da EIMc para doença coronária angiograficamente 
significativa em fase estável são mais raras, sendo mesmo inexistentes em populações 
Portuguesas. Os estudos disponíveis mostram que os riscos relativos ajustados para 
doença coronária associados aos aumentos da EIMc são mais elevados (>2,0) do que 
seria de esperar na melhoria da capacidade preditiva de risco clínico(91,115,287,288). A EIMc 
parece assim fornecer informação útil, independentemente dos fatores de risco clássicos, 
para a classificação de indivíduos no que diz respeito à possibilidade de presença de 
doença coronária angiograficamente significativa.  
 
Um pequeno trabalho turco, realizado numa população próxima da nossa (suspeita de 
doença coronária e sem antecedentes de doença cardíaca ou acidente vascular cerebral), 
mostrou que a EIMc era superior no grupo com doença coronária, tendo a analise de 
regressão mostrado que uma EIMc > 1,0 mm era preditiva de doença coronária 
significativa(287). Verificou-se também aumento da EIMc de acordo com o número de vasos 
coronários envolvidos. Kotsis e col. obtiveram um limiar de 0,80 mm para deteção de 
doença coronária significativa, tendo sido obtido na análise da capacidade preditiva uma 
AUC de 0,659(91). Também Kablak-Ziembicka e col. confirmaram a associação entre EIMc 
e gravidade de doença coronária (pelo número de vasos com doença), contudo com 
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largos intervalos de confiança e com alguma sobreposição de valores de EIMc entre os 
grupos(288). Uma EIMc > 1,15 mm mostrou uma sensibilidade de 65% e uma 
especificidade de 80% para a presença de doença coronária angiográfica, o que sendo 
significativa não é contudo ótima. Confirmaram-se resultados semelhantes na nossa 
população. Contudo, a capacidade preditiva da EIMc isolada é igualmente modesta e o 
limiar que encontrámos foi superior ao referido no estudo turco e inferior ao de Kotsis e de 
Kablak-Ziembicka, o que pode reforçar a importância das variações de acordo com a 
etnia, justificando assim este tipo de estudo na nossa população. No nosso trabalho, e 
mesmo após ajuste para os restantes fatores de risco convencionais, a EIMc permanece 
como fator predizente independente de doença coronária. Embora a associação com o 
número de vasos com doença coronária significativa não tenha sido muito clara, verificou-
se importante associação com a gravidade da doença coronária pelo score de Gensini. 
Tal como no estudo ARIC, onde uma EIMc aumentada demonstrou maior risco 
cardiovascular nas mulheres comparativamente com os homens, na nossa análise, com o 
objetivo de doença coronária estável, demonstrou-se igualmente este efeito diferencial por 
géneros, com maior benefício no género feminino (289). 
 
A questão da EIMc fornecer informação prognóstica adicional para além dos fatores de 
risco convencionais é fundamental na discussão da sua utilidade clínica na prevenção 
primária. O facto de a EIMc ser um fator predizente independente de doença coronária 
não significa automáticamente que a inclusão da EIMc ou outro marcador nos modelos de 
predição de risco tradicionais melhoram a capacidade preditiva para doença coronária, 
havendo mesmo alguma controvérsia, uma vez que a evidência disponível era em alguns 
casos contraditória. Desde 2000 que as orientações internacionais recomendam a 
utilização da medição da EIMc e/ou deteção de placas carotídeas como ferramentas para 
avaliação de risco cardiovascular (18,115,263,264,290,291). Uma meta-análise efetuada em 2007 
mostrou que a identificação de indivíduos assintomáticos com doença sub-clínica 
inequívoca poderia ser a melhor estratégia de screening para a predição de subsequentes 
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eventos cardiovasculares e permitir abordagens estratégicas terapêutica mais 
agressivas(261). Contudo, seriam necessários mais estudos para determinar o papel exato 
da identificação da aterosclerose sub-clínica na abordagem do doente (antes ou após 
avaliação dos restantes fatores de risco). Com base nestes dados, foi publicado em 2008 
pela American Society of Echocadiography (ASE) um relatório favorável à utilização da 
ecografia carotídea na avaliação de risco cardiovascular (115). Contudo, a United States 
Preventive Services Task Force (USPSTF) recomendou posteriormente a não utilização 
de marcadores anatómicos de aterosclerose, entre os quais a EIMc por existirem dúvidas 
relativamente à capacidade preditiva independente da EIMc em doentes com risco 
intermédio e por questões relativas à capacidade do teste reclassificar estes doentes em 
risco baixo ou alto (292,293). No Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis (MESA), a AUC da 
curva ROC não aumentou significativamente após inclusão da EIMc num modelo de 
predição de doença cardiovascular com os vários fatores de risco convencionais (0,77 
para 0,78) (272). Do mesmo modo, no Carotid Atherosclerosis Progression Study (CAPS), a 
associação da EIMc da carótida primitiva a diferentes modelos de predição de risco, 
incluindo o Framingham Risk Score e o SCORE Europeu, não permitiu melhorar a 
predição de risco cardiovascular na população geral (294). Outro pequeno trabalho mostrou 
igualmente que a inclusão da EIMc no score de risco de Framingham não aumentou 
significativamente a AUC para eventos coronários (0,66 para 0,69) em doentes com risco 
baixo e intermédio (295). Assim, a possibilidade de que a EIMc aumentada possa 
requalificar um maior risco de eventos coronários em indivíduos de risco intermédio 
baseado apenas nos fatores de risco convencionais é questionável (295). Pelo contrário, em 
japoneses diabéticos, a EIMc mostrou capacidade preditiva adicional aos fatores de risco 
convencionais (296). Contudo, testar um marcador prognóstico pela estatística C 
isoladamente pode ser enganador, porque na presença de um score robusto, a maioria 
dos marcadores não permitem fornecer informação prognóstica adicional significativa. 
Estas questões foram clarificadas com uma publicação recente que veio fornecer 
evidências que demonstram a capacidade da ecografia carotídea. Numa sub-população 
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do estudo ARIC sem antecedentes de doença cardiovascular, a AUC para eventos 
cardiovasculares com utilização dos fatores de risco convencionais (0,742) aumentou 
significativamente para 0,750 com inclusão da EIMc ou para 0,751 com inclusão da 
presença de placas (289). A associação simultânea da EIMc e das placas aos fatores 
convencionais foi ainda melhor (0,755), suportando assim as recomendações da ASE de 
incorporar a EIMc e as placas carotídeas na avaliação do risco cardiovascular (115). Assim, 
uma das conclusões desta publicação foi a de que a avaliação da EIMc da carótida 
primitiva deve estender-se à avaliação dos restantes segmentos para identificar a 
presença de placas (289). Por outro lado, a associação da EIMc ou das placas aos fatores 
de risco tradicionais permitiu reclassificar 16,7% e 17,7% dos indivíduos, respetivamente, 
ou 21,7% quando incluídos em conjunto (289). Este facto demonstra que os achados da 
ultrasonografia de EIMc aumentada ou presença de placas melhoram a capacidade 
preditiva de risco cardiovascular em indivíduos com risco intermédio – os que mais 
beneficiam desta estratégia para definição de abordagem médica. As melhorias 
encontradas da AUC (ou estatística-C) foram da mesma ordem da que se obteve no 
MESA. Contudo, a grande amostra populacional do estudo ARIC (13.145 indivíduos) 
apresenta maior potência estatística do que o MESA (6.114 indivíduos), permitindo obter 
resultados mais validados, comprovando o benefício da associação. No entanto, uma 
análise mais recente do estudo ARIC, onde para além da análise das curvas ROC dos 
diferentes modelos foi efetuada análise da qualidade de ajustamento dos modelos 
obtidos, mostrou não haver ajustamento adequado em todos os modelos. Contudo, 
analisando separamente por géneros, nas mulheres, os modelos com informação da EIMc 
e das placas mostraram ajustamento adequado. Nos homens, o único com ajustamento 
adequado foi o modelo em que se incluiu a EIMc. Assim, esta questão ainda não está 
devidamente esclarecida. Numa revisão recente sobre o tema, os autores concluiram que 
globalmente, a EIMc e a presença de placas ateroscleróticas melhoram a capacidade 
preditiva de risco cardiovascular, embora a magnitude reportada de melhoria seja 
variável(284). As recomendações internacionais mais atuais sugerem que a medição da 
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EIMc e identificação de placas carotídeas por ultrasonografia são sobretudo úteis para 
melhorar a definição do risco cardiovascular em indivíduos com risco cardiovascular 
intermédio sem doença vascular aterosclerótica estabelecida (doença coronária, doença 
arterial periférica, doença cerebro-vascular, diabetes mellitus ou aneurismas da aorta 
abdominal), não estando contudo indicada se os resultados da avaliação não alterarem a 
terapêutica(115,297). Alguns sub-grupos particulares beneficiam igualmente desta estratégia, 
nomeadamente os indivíduos com história familiar de doença cardiovascular prematura, 
os homens com menos de 60 anos e com anomalias severas de um único fator de risco 
cardiovascular e as mulheres com menos de 60 anos com pelo menos 2 fatores de risco 
cardiovasculares, grupos estes onde o risco cardiovascular é habitualmente sub-
valorizado com as ferramentas de estratificação de risco cardiovascular atuais (115,297). 
 
Os trabalhos referidos analisaram a presença de informação adicional da EIMc e das 
placas carotídeas para além dos fatores de risco convencionais na avaliação do risco de 
eventos cardio e cerebrovasculares. No presente trabalho fomos analisar se a EIMc 
fornece informação adicional relativamente à capacidade preditiva de doença coronária 
angiograficamente significativa estável. Obtivemos resultados semelhantes ao obtido no 
estudo MESA, sem benefício significativo com a inclusão da EIMc ou das placas 
carotídeas num modelo de predição de risco para doença coronária. Salientamos contudo 
que após análise separada por géneros, constatámos que no género feminino parece 
haver benefício da inclusão da EIMc e das placas ateroscleróticas no modelo preditivo, 
com boa qualidade de ajustamento, tal como no estudo ARIC. 
 
Os estudos seriados para detetar progressão ou regressão da EIMc não estão 
recomendados atualmente, apesar de em doentes com doença coronária angiográfica, as 
medições seriadas, com evidência de progressão da EIMc máxima a curto-prazo (aos 6 
meses) se terem associado a eventos coronários no seguimento a 3 anos (115,297,92). 
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Contudo é necessário ter em conta que estes resultados se verificaram numa população 
japonesa, e que nem sempre os resultados nestas populações são reprodutíveis em 
populações ocidentais. Com efeito, uma meta-análise mostrou que as modificações da 
EIMc (regressão ou progressão) induzidas por vários tipos de tratamento e em diferentes 
populações de risco intermédio e alto, não se correlacionam com alterações na ocorrência 
de eventos cardiovasculares major, não sendo por isso útil para predizer benefícios do 
tratamento (298). Estes resultados mantiveram-se quando se analisaram os diferentes tipos 
de tratamento e quando se analisaram indivíduos com e sem doença cardiovascular. 
Assim, a sua utilização como marcador em ensaios clínicos continua a ser duvidosa. 
Contudo, estes resultados não retiram valor à EIMc como marcador de risco na 
população. Existem algumas explicações hipotéticas para os resultados obtidos (298). O 
processo de aumento da EIMc é condicionado por diversos fatores (fatores de risco 
convencionais e outros marcadores biológicos), pelo que a intervenção num único fator 
não permite controlar os restantes. Por outro lado, o crescimento das placas 
ateroscleróticas carotídeas faz-se mais rápidamente no sentido longitudinal do que em 
espessura, pelo que a EIMc poderá ser um marcador menos sensível da evolução da 
placa (298). Assim e mais uma vez, se tem sugerido que as placas carotídeas (e não a 
EIMc) poderão ser mais sensíveis e representativas da carga aterosclerótica, com maior 
valor preditivo para eventos cardiovasculares. Por último, a constatação da ausência de 
relação entre EIMc e colesterol LDL e o facto de alguns estudos mostrarem que a 
associação da EIMc à doença coronária parece estar relacionada com pressão arterial 
sistólica, pode reforçar a hipótese de que a EIMc é influenciada por mecanismos como o 
shear stress e a reatividade da parede para além do processo aterosclerótico puro tal 
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Na nossa população, obtivemos uma insulinémia mediana de 8,6 (5,7 – 13,6) μU/mL e um 
índice HOMA mediano de 2,3 (1,4 – 3,8). Na avaliação dos níveis de insulinémia e da 
resistência à insulina (através do índice HOMA), não se verificaram variações 
significativas com a idade e com o género, embora os valores mais baixos para ambas as 
variáveis se tenham registado no grupo etário com menos de 50 anos (Tabela 37). Pelo 
contrário, verificou-se um aumento progressivo e consistente da insulinémia e da 
resistência à insulina com o aumento do IMC. 
 
A insulinémia correlacionou-se com o perímetro abdominal, IMC, tabagismo, SM, número 
de componentes de SM, todos os componentes de SM isoladamente, perfil lipídico 
(exceto colesterol total e colesterol LDL) e glicémia (Tabela 38). Relativamente à diabetes, 
mostrou apenas uma tendência para correlação. Contudo, após análise multivariável, os 
fatores predizentes independentes da insulinémia foram apenas o IMC, triglicéridos, 
colesterol HDL, glicémia e hipertensão arterial (Tabela 39). Obtiveram-se os mesmos 
resultados quando analisados os componentes de SM (como variáveis categóricas) 
ajustados para o IMC (Tabela 40). Obtivemos resultados sobreponíveis para o índice 
HOMA, na análise de regressão linear bivariada bivariada e multivariável (Tabelas 41-43). 
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Insulinémia (μU/mL) p Índice HOMA p
Idade 0,240 0,236
   < 50 anos 7,40 (4,08 – 11,45) 1,73 (0,95 – 2,85)
   50 – 64 anos 9,05 (6,14 – 15,85) 2,34 (1,58 – 4,27)
   65 – 74 anos 8,10 (5,20 – 13,40) 2,18 (1,32 – 3,80)
   ≥ 75 anos 8,80 (5,93 – 12,60) 2,28 (1,48 – 3,54)
Género 0,848 0,808
   Masculino 8,30 (5,70 – 13,80) 2,17 (1,37 – 3,97)
   Feminino 8,90 (5,80 – 13,30) 2,41 (1,47 – 3,51)
IMC <0,001 <0,001
   < 25 Kg/m2 6,50 (3,95 – 9,80) 1,59 (0,85 – 2,71)
   25 – 29,9 Kg/m2 8,01 (5,70 – 11,83) 2,12 (1,33 – 3,06)
   ≥ 30 Kg/m2 13,30 (7,85 – 22,00) 3,54 (2,04 – 5,69)
IMC – Índice Massa Corporal; HOMA – Homeostasis Model Assessment .
Variáveis Contínuas apresentadas como Média ± DP ou Mediana (Percentil 25 – 75)
Tabela 37 – Valores de insulinémia e índice HOMA de acordo com grupo etário, 





Género masculino -0,006 0,923




SM (NHLBI/AHA) 0,428 <0,001
Componentes SM
HTA 0,169 0,003
Glicémia aumentada 0,277 <0,001
Obesidade abdominal 0,245 <0,001
Triglicéridos aumentados 0,271 <0,001
Colesterol-HDL baixo 0,277 <0,001
Número componentes SM 0,472 <0,001
Laboratório





Tabela 38 – Regressão linear bivariada entre LogInsulinémia e 
restantes variáveis.
IMC – Índice Massa Corporal; SM - Síndrome Metabólica; HTA – Hipertensão Arterial; EIMc – 
Espessura íntima média carotídea.  
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Tabela 39 – Análise multivariável regressão linear para predizentes de LogInsulinémia 
B β t p VIF
IMC 0,021 0,266 5,283 <0,001 1,096
LogTriglicéridos 0,424 0,308 5,936 <0,001 1,164
LogColesterol-HDL -0,380 -0,142 -2,754 0,006 1,153
LnGlicémia 0,132 0,100 2,052 0,041 1,039
Hipertensão Arterial 0,097 0,103 2,127 0,034 1,022
R 0,567; R2 0,322; R2aj 0,310; Durbin Watson 2,127; ANOVA, F 27,907, p<0,001; Constante: -0,563.
B - Coeficiente não standardizado; β − Coeficiente standardizado  
B β t p VIF
IMC 0,021 0,277 5,264 <0,001 1,134
Hipertensão arterial 0,107 0,144 2,275 0,024 1,028
Triglicéridos aumentados 0,158 0,198 3,916 <0,001 1,051
Colesterol-HDL baixo 0,098 0,148 2,860 0,005 1,101
Glicémia aumentada 0,147 0,223 4,456 <0,001 1,028
R 0,533; R2 0,284; R2aj 0,271; Durbin Watson 2,171; ANOVA, F 23,278, p<0,001; Constante: 0,079.
B - Coeficiente não standardizado; β − Coeficiente standardizado
Tabela 40 – Análise multivariável regressão linear para identificar predizentes de LogInsulinémia entre 





Género masculino 0,002 0,968




SM (NHLBI/AHA) 0,456 <0,001
Componentes SM
HTA 0,169 0,003
Glicémia aumentada 0,443 <0,001
Obesidade abdominal 0,235 <0,001
Triglicéridos aumentados 0,263 <0,001
Colesterol-HDL baixo 0,266 <0,001
Número componentes SM 0,529 <0,001
Laboratório





Tabela 41 – Regressão linear bivariada entre índice HOMA e restantes 
variáveis.
IMC – Índice Massa Corporal; SM - Síndrome Metabólica; HTA – Hipertensão Arterial; EIMc – 
Espessura íntima média carotídea.  
 




Tabela 42 – Análise multivariável regressão linear para predizentes de LogHOMA
B β t p VIF
IMC 0,021 0,239 5,283 <0,001 1,096
LogTriglicéridos 0,424 0,276 5,936 <0,001 1,164
LogColesterol-HDL -0,380 -0,128 -2,754 0,006 1,153
LnGlicémia 0,566 0,388 8,822 <0,001 1,039
Hipertensão Arterial 0,097 0,093 2,127 0,034 1,022
R 0,673; R2 0,453; R2aj 0,443; Durbin Watson 2,127; ANOVA, F 48,643, p<0,001; Constante: -3,170.
B - Coeficiente não standardizado; β − Coeficiente standardizado  
 
B β t p VIF
IMC 0,021 0,248 5,027 <0,001 1,134
Hipertensão arterial 0,097 0,093 1,982 0,048 1,028
Triglicéridos aumentados 0,173 0,195 4,113 <0,001 1,051
Colesterol-HDL baixo 0,099 0,135 2,784 0,006 1,101
Glicémia aumentada 0,291 0,395 8,424 <0,001 1,028
R 0,608; R2 0,370; R2aj 0,359; Durbin Watson 2,147; ANOVA, F 34,539, p<0,001; Constante: -0,572.
B - Coeficiente não standardizado; β − Coeficiente standardizado
Tabela 43 – Análise multivariável regressão linear para identificar predizentes de LogHOMA entre componentes de 
SM, ajustado para IMC.
 
 
O parâmetro de resistência à insulina avaliada pelo índice HOMA é significativamente 
mais elevado na presença de SM segundo a definição utilizada no presente estudo, ou 
seja, a definição da AHA/NHLBI [3,14 (2,01 – 5,05) vs. 1,67 (1,05 – 2,28), p<0,001].  O 
índice HOMA é também mais elevado quer com a definição de SM pela IDF [2,97 (1,93 – 
4,85) vs. 1,53 (0,97 – 2,06), p<0,001] quer com a definição da NCEP-ATP III [3,26 (2,12 – 
5,10) vs. 1,72 (1,10 – 2,58), p<0,001]. Analisando o sub-grupo de doentes não diabéticos, 
verificou-se igualmente que o índice HOMA é significativamente superior nos indivíduos 
com SM (definição AHA/NHLBI) [2,97 (1,80 – 6,46) vs. 1,49 (0,89 – 2,06), p<0,001].  
 
Para análise do limiar ideal de índice HOMA correspondente a resistência à insulina, 
baseámo-nos no percentil 90 de um sub-grupo da presente análise considerado 
“saudável”, ou seja, com IMC < 30 Kg/m2, sem diabetes e com glicémia em jejum < 100 
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mg/dL. Neste sub-grupo, composto por 98 indivíduos, o limiar obtido foi de 2,66. De 
acordo com esse limiar, na nossa população total encontrámos 40,0% dos indivíduos com 
resistência à insulina. Efectuou-se também análise da curva ROC do índice HOMA para 
presença de SM na população total, para avaliar a capacidade preditiva deste parâmetro 
analitico bem como para identificar o limiar obtido por este método (Figura 13). Obtivemos 
uma boa capacidade discriminativa (AUC 0,78, IC 95% 0,73 – 0,83, p<0,001) e o limiar 
obtido foi de 2,41 (sensibilidade de 68,7% e especificidade de 79,5%) (Figura 13). Por 
análise multivariável, o índice HOMA (como variável contínua) foi um forte fator predizente 
independente de presença de SM (OR 19,36, IC 95% 6,56 – 57,15, p<0,001), ajustado 
para idade, género e IMC. 
 
 









Analisando os componentes individuais de SM, o índice HOMA foi significativamente 
superior para todos os componentes considerados, nomeadamente nos indivíduos que 
cumpriam o componente de obesidade abdominal [2,81 (1,76 – 4,55) vs. 1,75 (1,19 – 
2,62), p<0,001], glicémia aumentada [3,04 (2,01 – 4,92) vs. 1,97 (0,97 – 2,35), p<0,001], 
colesterol HDL baixo [2,80 (1,76 – 4,58) vs. 1,91 (1,23 – 2,81), p<0,001], triglicéridos 
elevados [5,91 (1,99 – 5,84) vs 2,07 (1,31 – 3,23), p<0,001] e hipertensão arterial [2,33 
(1,48 – 3,92) vs. 1,98 (0,84 – 3,04), p=0,018]. Quer a insulinémia, quer o índice HOMA 
















Figura 15 – Índice HOMA de acordo com número de componentes de SM (p<0,001) 
 
Relativamente à associação entre SM e diabetes, avaliando as diversas definições de SM, 
constatou-se que quer a definição da NCEP-ATP III (OR 2,73, IC 95% 1,56 – 4,79, 
p<0,001) quer a definição da IDF (OR 2,10, IC 95% 1,14 – 3,85, p=0,017) se associam 
com a presença de diabetes. Contudo, a definição pela AHA/NHLBI não atingiu significado 
estatístico (OR 1,71, IC 95% 0,98 – 2,98, p=0,081). Contudo, com esta definição e 
analisando separadamente os géneros, nas mulheres esta associação foi muito forte (OR 
9,16, IC 95% 2,06 – 40,82, p=0,002), não se identificando qualquer associação no género 
masculino (OR 0,91, IC 95% 0,45 – 1,84, p=0,926). Pelo contrário, o LogHOMA associou-
se fortemente à presença de diabetes (OR 11,00, IC 95% 4,32 – 28,03, p<0,001, ajustado 
para género e idade), com uma razoável capacidade preditiva (estatística-c: 0,72, IC 95% 
0,66 – 0,79, p<0,001) e com um limiar de 2,63 (especificidade e sensibilidade de 68%).  
 
No que diz respeito à doença coronária, o índice HOMA não difere entre indivíduos com e 
sem doença coronária significativa [2,34 (1,48 – 4,14) vs. 2,10 (1,31 – 3,22), 
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respetivamente, p=0,129]. Excluindo os indivíduos diabéticos, mantém-se sem diferenças 
significativas nos doentes com doença coronária comparativamente com os doentes sem 
doença coronária [2,14 (1,32 – 3,56) vs. 1,89 (1,22 – 3,03), p=0,289]. Quando 
considerada a presença ou ausência de SM e doença coronária em simultâneo, a 
resistência à insulina foi significativamente superior nos doentes com SM, quer nos 
doentes com doença coronária [3,56 (2,11 – 5,86) vs. 1,80 (1,09 – 2,49), p<0,001], quer 
nos doentes sem doença coronária [2,96 (1,90 – 4,62) vs. 1,48 (0,98 – 2,07), p<0,001], 
não tendo contudo diferido significativamente entre indivíduos com e sem doença 
coronária na presença de SM (p=0,092) ou na ausência de SM (p=0,151) (Figura 16). Não 
se verificou diferença no que diz respeito ao índice HOMA para o número de vasos com 
doença significativa (p=0,445) (Figura 17). Encontrou-se correlação entre a resistência à 
insulina (LogHOMA) e o score de Gensini (Log) (r=0,171, p=0,003). Em análise de 
regressão logistica, o índice HOMA mostrou tendência para predizer presença de doença 
coronária significativa (OR 1,09, IC 95% 0,99 – 1,19, p=0,068), com melhoria da 
capacidade preditiva após ajuste para idade, género e IMC (OR 1,13, IC 95% 1,00 – 1,27, 
p=0,043) e também após ajuste para estas variáveis, a presença de SM e para os 
restantes fatores de risco convencionais não considerados na definição de SM, 
nomeadamente o colesterol LDL e o tabagismo (OR 1,13, IC 95% 1,00 – 1,28, p=0,045), 
embora com significância limiar. Também se verificou correlação significativa com 














Figura 16 – Relação entre índice HOMA, SM e doença coronária significativa. 
 
 











Na nossa população as médias e medianas da insulinémia e do índice HOMA estão 
próximas do reportado previamente em estudos populacionais, embora globalmente 
nesses estudos tenha sido excluidos os indivíduos diabéticos (106,299-302). No European Fat 
Distribution Study, ficou demonstrada a existência de diferenças significativas nas 
concentrações de insulina em indivíduos com a mesma idade e género, entre diferentes 
países europeus, sendo mais baixas em Itália e Portugal e mais altas na Suécia e 
Holanda (104). Estas diferenças foram explicadas por fatores dietéticos e/ou suscetibilidade 
genética. Estes dados reforçam a ideia de que os resultados obtidos em determinada 
população não podem ser generalizados a outras populações, pelo que se impunha este 
tipo de análise numa população Portuguesa. Confirmámos a ausência de relação da 
insulinémia e do índice HOMA com a idade bem como relativamente ao género. Por outro 
lado, os indivíduos obesos têm tendência a ser resistentes à insulina, demonstrado pelo 
aumento do índice HOMA com aumento das categorias de IMC, tal como verificado por 
outros autores. Contudo, paradoxalmente, as mulheres (com elevada prevalência de 
obesidade abdominal) não parecem ter resistência à insulina aumentada, contribuindo 
este achado para a controvérsia actual sobre obesidade abdominal e resistência à insulina 
e sugerindo mais uma vez a importância da distribuição da gordura corporal e em 
particular abdominal entre o compartimento visceral e sub-cutâneo. 
 
Estudos prévios mostraram correlação da insulinémia com o IMC bem como com os 
componentes lipidicos e a pressão arterial, exceto o colesterol total e colesterol LDL (104). 
A ausência de correlação entre a insulinémia e estas duas variáveis reforça a noção de 
que a hipercolesterolémia não está habitualmente associada com hiperinsulinémia e 
resistência à insulina. Após ajuste para o IMC, apenas permaneceu significativa a 
associação com os triglicéridos. Esta associação com os triglicéridos, bem como a 
 
RESISTÊNCIA À INSULINA 
 
 161
informação adicional de que a insulinémia é um fator predizente independente dos níveis 
de triglicéridos confirma a evidência do papel da insulina na estimulação da produção 
hepática de VLDL. Tal como este estudo, confirmámos na nossa população a ausência de 
relação da insulinémia e do índice HOMA com o colesterol total e colesterol LDL. Após 
ajuste para o IMC, todos os componentes de SM permanecem como fatores predizentes 
independentes de insulinémia e de índice HOMA, com exceção da obesidade abdominal. 
Este facto poderia sugerir que a obesidade em geral (pelo IMC) e não a obesidade 
abdominal (tal como utilizada na definição de SM), será um dos principais indutores de 
hiperinsulinémia e resistência à insulina. Contudo, na nossa população manteve-se uma 
associação significativa com os restantes componentes de SM, talvez porque a população 
por nós estudada apresentava características diferentes, em particular no que diz respeito 
à idade, que era muito superior no nosso estudo. Estes dados reforçam a possibilidade de 
que a hiperinsulinémia e a resistência à insulina sejam um dos principais mecanismos 
fisiopatológicos da SM, responsável pelo perfil de risco desfavorável, sendo que o IMC 
será uma melhor medição de obesidade contráriamente ao perímetro abdominal para 
analisar este tipo de associação. Contudo, provávelmente será necessário encontrar uma 
medição de obesidade ainda melhor, que permita melhor distinção entre os vários 
compartimentos de gordura corporal, mantendo uma fácil exequibilidade. 
 
Fisiopatologicamente, a resistência à insulina é considerada a chave da SM(303). Na 
verdade, está descrita a associação da resistência à insulina a todos os componentes de 
SM (303-307). Em estudos epidemiológicos, a resistência à insulina é tipicamente 
quantificada pelo índice HOMA (106,299-302). Este é um índice claramente estabelecido e 
utilizado na maioria dos estudos epidemiológicos, facilitando a comparação entre estudos. 
Contudo, é raramente utilizado na prática clínica no processo de decisão clínica. Tal como 
constatado anteriormente por outros autores, na nossa população verificámos que nos 
indivíduos com SM o índice HOMA é significativamente superior, mesmo após exclusão 
dos diabéticos, aumentando também gradualmente com o aumento do número de 
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componentes de SM (301). Contudo, têm sido referidos diversos valores limiares baseados 
em medições de dispersão, mostrando uma dependência étnica. É assim importante a 
determinação de limiares específicos na nossa população para diferenciar entre 
sensibilidade à insulina normal ou alterada. Para esse fim, fomos determinar esse valor 
com base no percentil 90 numa população “saudável” que foi definida como tendo um IMC 
< 30 Kg/m2, ausência de diabetes e glicémia < 100 mg/dL conforme recomendado por 
outros autores (299). Com base nesta metodologia, obtivemos um limiar de 2,66. Este valor 
é próximo do obtido previamente numa população brasileira (2,7), argentina (2,64), 
italiana (2,77) e da América do Norte (2,7) (308-311). Apenas numa população espanhola foi 
descrito um valor bastante superior (3,8) (299). Relativamente à capacidade preditiva do 
índice HOMA para SM, esta foi boa e comparável ao reportado por outros autores, com 
uma valor limiar mais baixo do que o anteriormente identificado para a resistência à 
insulina, provávelmente porque a SM envolve o diagnóstico de múltiplas perturbações em 
simultâneo e não apenas a resistência à insulina (308). 
 
Esta descrito que a resistência à insulina está associada a um aumento de duas vezes do 
risco de desenvolvimento de diabetes em indivíduos não diabéticos (312). A resistência à 
insulina é acompanhada por glicémia em jejum normal enquanto for compensada pela 
hiperinsulinémia. A diabetes surge quando a secreção de insulina começa a ser 
insuficiente. Contudo, após ajuste para potenciais confundidores, a capacidade preditiva 
do índice HOMA para o desenvolvimento de diabetes reduz-se significativamente, 
principalmente pela inclusão do IMC, apesar de permanecer significativa (312). 
Relativamente à capacidade preditiva de SM para diabetes mellitus, a presença de SM 
pela definição da IDF e NCEP-ATP III predizem a presença de diabetes pelo menos tão 
bem como a definição da OMS, apesar de dispensarem medições da tolerância à glicose 
ou de resistência à insulina (313). No estudo VALSIM, com a definição da NCEP-ATP III, a 
presença de SM aumentou a probabilidade de coexistência de diabetes em cerca de oito 
vezes (OR 7,99, IC 95% 7,3 – 8,75), sendo mais significativa nas mulheres (OR 11,2, IC 
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95% 9,81 – 12,79) do que nos homens (OR 6,31, IC 95% 5,54 – 7,20) (110). Também na 
nossa população confirmámos a associação entre SM (pela definição IDF e NCEP-ATP 
III) e a presença de diabetes. Relativamente à definição da AHA/NHLBI, esta associação 
só foi significativa no género feminino, o que poderá ser explicado pela redução do limiar 
da glicémia em jejum nesta definição (comparativamente com a classificação da NCEP-
ATP III), incluindo assim indivíduos com alterações mais ligeiras do metabolismo glicidico, 
bem como pelo facto de na definição da IDF a obesidade ser um critério obrigatório. 
Também o índice HOMA (traduzindo resistência à insulina) se associa a diabetes. 
Contudo, dada a natureza transversal do presente estudo, não foi possível confirmar a 
causalidade entre SM e diabetes, uma vez que o critério de análise temporal é 
fundamental numa análise e causalidade.  
 
A SM aumenta significativamente o risco de eventos cardiovasculares, quer em prevenção 
primária quer secundária (62-70). A resistência à insulina também prediz eventos 
cardiovasculares em estudos prospetivos (312,314,315). Está demonstrado que o índice 
HOMA e a SM são mutuamente predizentes independentes de eventos cardiovasculares 
futuros. Assim, o índice HOMA parece conter informação prognóstica para além da 
entidade SM (303). Um estudo que comparou mulheres com peso normal, obesas 
metabolicamente benignas (sem síndrome metabólico ou diabetes) e obesas de risco, 
mostrou que os níveis de insulinémia, bem como a resistência à insulina definida pelo 
índice HOMA apresentavam níveis intermédios no grupo metabolicamente benigno 
comparativamente com os restantes (185). Este trabalho longitudinal encontrou uma 
prevalência de eventos cardiovasculares idêntica entre obesos metabolicamente benignos 
(definidos pela ausência de síndrome metabólico e diabetes) e indivíduos com peso 
normal, em contraste com o elevado risco cardiovascular em indivíduos obesos de alto 
risco, contribuindo assim para a controvérsia sobre o papel da obesidade e da resistência 
à insulina na ocorrência de eventos cardiovasculares (171).  
 
 




Relativamente à doença coronária angiográfica estável, existem poucos trabalhos sobre a 
associação à resistência à insulina e os que se encontram na literatura mostram 
resultados contraditórios (316-321). Um estudo em indivíduos não diabéticos mostrou que o 
índice HOMA é significativamente superior em indivíduos com doença coronária (definida 
por estenoses coronárias ≥ 75%), para além de mostrar uma correlação significativa com 
o número de vasos com doença. Neste mesmo estudo foi possível também constatar que 
o índice HOMA é um fator predizente independente da presença de lesões 
ateroscleróticas complexas na aorta torácica (avaliado por ecocardiografia transesofágica) 
(106). Outros autores, em populações sem doença cardíaca prévia (excluídos também os 
diabéticos), demonstraram uma associação entre a insulinémia, bem como o índice 
HOMA, e score de calcificação coronária (avaliado por electron beam tomography – EBC) 
em análise ajustada para a idade, embora a força dessa associação seja variável por 
género(300). Após controlo para idade, fatores de risco não relacionados com SM e PCR, o 
índice HOMA mostrou associar-se independentemente ao score de cálcio. Mesmo após 
inclusão da SM no modelo, o índice HOMA permaneceu associado significativamente. 
Este estudo concluiu que o índice HOMA se associa à calcificação coronária de forma 
independente dos fatores de risco cardiovasculares estabelecidos, incluindo a SM. Pelo 
contrário, um estudo mais recente analisou a relação entre o índice HOMA, doença 
coronária angiográfica significativa (estenoses coronárias ≥ 50%) e SM (301). A população 
estudada era muito semelhante à do presente estudo, contudo incluía também doentes 
com antecedentes de doença coronária conhecida. Estes autores concluíram que a 
resistência à insulina, avaliada pelo índice HOMA, está significativamente associada com 
SM, mas não está diretamente relacionada com aterosclerose coronária angiográfica. 
Com efeito, o índice HOMA foi significativamente superior nos indivíduos com SM e foi 
também superior nos indivíduos que preenchiam cada um dos componentes de SM 
isoladamente comparado com os que não cumpriam. Não se identificaram diferenças nos 
indivíduos com e sem doença coronária, nem relação com o número de vasos com 
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doença. Ao contrário de outros estudos, nas mulheres o índice HOMA foi 
significativamente superior. Assim, é patente a informação contraditória existente 
relativamente a esta problemática. Na nossa população, encontrámos apenas uma 
tendência para associação entre índice HOMA e presença de doença coronária. Após 
ajuste para diversas variáveis (demográficas, antropométicas, fatores de risco 
cardiovascular e presença de SM), verificou-se uma melhoria ligeira mas significativa da 
capacidade preditiva do índice HOMA para presença de doença coronária. Encontrámos 
também relação com gravidade da doença coronária, nomeadamente com o score 
Gensini. Contudo, a evidência é muito mais forte nos estudos prospetivos de análise de 
eventos cardiovasculares, o que poderá ser explicada pelo facto de a visualização da 
aterosclerose representar uma manifestação diferente da doença aterotrombótica 
encontrada nos eventos cardiovasculares agudos, que são precipitados pela rotura da 
placa aterosclerótica e subsequente obliteração do lúmen coronário. Os fatores de risco 
que conduzem ao processo aterosclerótico não são idênticos aos promotores da trombose 
(321). Isto sugere que a resistência à insulina estará mais relacionada com aterotrombose e 
precipitação de eventos do que com aterosclerose propriamente dita. A resistência à 
insulina não será pelo menos isoladamente o fator fisiopatológico mais importante no 
desenvolvimento de doença coronária aterosclerótica, tendo um papel potencialmente 
mais importante na instabilização das placas ateroscleróticas coronárias. Devemos 
também salientar mais uma vez que a população que estudámos é uma população 
particular, pelo que os resultados não podem ser generalizados a outras populações, 
nomeadamente populações de prevenção primária com risco cardiovascular baixo e 
intermédio ou populações com antecedentes de doença coronária conhecida. Apesar 
disto, a população escolhida para o estudo é uma população clinicamente importante, 
uma vez que a coronariografia é a técnica gold standard para avaliação de suspeita de 
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A principal limitação do presente trabalho resulta do facto de ser um estudo de um centro 
único e transversal, com uma única avaliação angiográfica coronária e ecográfica 
carotídea, pelo que não é possível estabelecer uma relação causal temporal clara. Seria 
necessário para esse tipo de análise um estudo longitudinal para avaliar a relação entre 
SM, resistência à insulina e o desenvolvimento/progressão de doença aterosclerótica e de 
diabetes.  
 
No presente estudo foram considerados como critérios de exclusão uma história prévia ou 
actual de síndrome coronária aguda ou de revascularização miocárdica (entre outros). 
Este facto foi ponderado e considerou-se ser necessário criar uma população de 
indivíduos com alguma homogeneidade face aos diversos objetivos específicos propostos 
para uma mesma população de estudo. Só assim foi possivel analisar a anatomia 
coronária nativa (estenoses e dimensões dos vasos) sem fatores condicionantes de 
desvios significativos, tais como a presença de stents que poderiam influenciar as 
dimensões dos vasos. Deste modo, apenas se analisou a doença aterosclerótica 
propriamente dita, não sendo a população adequada para análise da outra vertente da 
doença coronária, nomeadamente aguda, onde as alterações coagulativas e agregativas 
plaquetares (eventualmente mais associadas à SM) são predominantes. 
 
Tabela 44 – Reprodutibilidade das medições angiográficas (intraobservador).
R p ICC Média diferenças (mm) Limite concordância CV
0,554 0,017 0,724 -0,013 -1,925; 1,899 21,3
(0,242 – 0,898)
0,601 0,005 0,753 -0,052 -1,232; 1,129 16,2
(0,368 – 0,903)
0,680 0,001 0,806 0,105 -0,864; 1,073 15,6
(0,518 – 0,923)
0,955 <0,001 0,947 -0,092 -0,524; 0,341 6,0
(0,931 – 0,990)





TC – Tronco Comum; DA – Descendente Anterior; Cx – Circunflexa; CD – Coronária Direita; R – Coeficiente de correlação Pearson; ICC – Inter-class Correlation Coeficient ; CV 









A reprodutibilidade das técnicas é outra limitação. Na Tabela 44 estão os resultados de 
reprodutibilidade relativamente às medições de quantificação coronária. Apesar de se ter 
encontrado uma concordância boa relativamente aos valores médios das diferenças das 
dimensões dos vasos, os limites de concordância são relativamente largos. O coeficiente 
de variação é também relativamente mais alto no que diz respeito à medição do tronco 
comum, embora ainda aceitável. Estes valores são um pouco mais elevados do que o 
descrito na literatura. Contudo, tem sido também referido valores algo elevados por outros 
autores, sendo explicado por diversos fatores (169,217,21,323). Com efeito, a precisão da 
quantificação coronária está dependente da qualidade do equipamento e da imagem, do 
procedimento de aquisição de imagem, da calibração, da seleção da imagem, da 
definição do segmento a analisar bem como da extensão do contorno a analisar (323). Para 
além destes fatores, tem também sido referida a utilização de correção manual de 
contornos como outro importante fator de aumento de variabilidade (323). Apesar de a 
técnica utilizada ser uma técnica de deteção automática de bordos e por isso considerada 
uma técnica muito reprodutível e completamente automática, na prática, verificou-se que 
apesar da imagem adquirida ser de muito boa qualidade, a deteção automática de bordos 
frequentemente não era adequada, pelo que se introduziu algum pós-processamento de 
correção manual, o que obviamente leva à introdução de maior variabilidade nas 
medições, comprovada pelos resultados da análise de reprodutibilidade. A variabilidade 
foi ainda mais elevada no que diz respeito ao score de Gensini, o que é explicável pelo 
facto de o score se basear na avaliação da percentagem de estenose, onde estudos 
prévios descreveram a maior variabilidadade, e por ser um somatório de vários 
segmentos, potenciando assim a variabilidade reportada para cada segmento analisado 
(324). A variabilidade descrita na nossa população pode ser considerada aceitável na 
análise de populações, tal como no presente estudo. As implicações podem ser mais 
significativas e condicionar a aplicabilidade desta técnica em outro tipo de estudos, 
 
LIMITAÇÕES DO ESTUDO 
 
 171
nomeadamente estudos angiograficos de seguimento, onde a variação entre medições 
efetuadas no tempo será o objetivo principal do estudo, o que não é o caso presente. 
 
O presente trabalho é um estudo angiográfico, pelo que a morfologia da placa coronária 
não foi avaliada diretamente. As técnicas ultrasonográficas intracoronárias permitem uma 
avaliação mais detalhada da placa aterosclerótica in vivo e esta é considerada a técnica 
gold standard. Com o recurso a análise angiográfica quantitativa, avalia-se o diâmetro de 
referência e a estenose percentual. Contudo, foi descrito previamente que estas medições 
podem ser incorretas uma vez que doentes com idênticas medições angiográficas podem 
ter um lúmen vascular e volume de placa diferentes, quando avaliados por ultrasonografia 
intravascular. Alguns vasos podem sofrer um alargamento compensatório (“remodeling 
positivo”) para prevenir a procidência da placa aterosclerótica para o lúmen, não 
permitindo assim a sua identificação pelos estudos angiográficos (165). Mais recentemente, 
a tomografia computorizada multicortes (multislice computed tomography – MSCT) surgiu 
como uma alternativa não invasiva relativamente à técnica clássica da ecografia 
intravascular (intravascular ultrasonography – IVUS) para deteção e análise das placas 
nas artérias coronárias. Diversos autores têm comparado estas técnicas. A MSCT tem 
boa sensibilidade (92%) e especifidade (93%) para o diagnóstico de placas coronárias, 
sendo contudo menos precisa na avaliação da artéria circunflexa (sensibilidade de 71-
85% e especificidade de 77-89%) e de placas não calcificadas (sensibilidade 88% e 
especificidade 92%) (325-327). As placas não calcificadas têm contudo um melhor nível de 
deteção quando a espessura da íntima é superior a 1 mm (sensibilidade de 90%) (327). A 
concordância interobservador é também maior para as placas calcificadas, 
comparativamente com placas não calcificadas ou mistas (327). Assim, a composição da 
placa tem influência na precisão desta técnica. De qualquer modo, a MSCT pode ser 
considerada uma alternativa não invasiva à ultrasonografia intravascular para deteção de 
placas coronárias, em particular com utilização dos equipamentos mais recentes de 16 
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cortes ou superiores, podendo contudo originar resultados diferentes dos encontrados no 
presente estudo com angiografia quantitativa clássica. 
 
Relativamente à reprodutibilidade das medições da EIMc, os resultados estão 
apresentados na Tabela 45. 
 
Tabela 45 – Reprodutibilidade das medições da EIMc.
R p ICC Média diferenças (mm) Limite concordância CV
0,829 <0,001 0,907 -0,059 -0,305; 0,187 16,1
(0,813 – 0,953)
0,701 0,001 0,820 0,039 -0,325; 0,403 24,5
(0,527 – 0,932)






Estes valores estão próximos dos descritos por outros autores na análise de variabilidade 
da medição manual da EIMc (117). Contudo, tem sido reportada uma grande variablidade 
de resultados, o que demonstra as limitações das medições manuais. Até recentemente, a 
medição da EIMc era efetuada manualmente, introduzindo assim uma maior variabilidade 
e uma reprodutibilidade mais baixa (117). Recentemente, tem vindo a ser desenvolvido 
software de deteção de bordos semiautomática para avaliação da EIMc, que tem vindo a 
demonstrar maior acuidade e reprodutibilidade (328,329). Tem havido também um rápido 
avanço em termos de tecnologia de ultrassons, com maior consistência e resolução das 
imagens. Assim, com o desenvolvimento desta tecnologia ecográfica e quantificação 
semiautomática de bordos, as medições tornaram-se mais validadas. Com os sistemas de 
deteção automática estão descritos coeficientes de variação na ordem dos 3 - 4% e com 
médias de diferenças e limites de concordância mais baixos, o que é fundamental para a 
análise da EIMc que é um parâmetro com espessura muito reduzida, requerendo uma 
elevada precisão uma vez que nos estudos de seguimento com avaliação seriada da 
variação da EIMc ao longo do tempo (o que não é o caso do presente estudo), as 
variações são muito reduzidas (330,331). Infelizmente, à data do início do estudo, o Hospital 
de Santa Marta não dispunha desta tecnologia, pelo que os doentes incluídos ao longo do 
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primeiro ano do estudo, efetuaram todos medições manuais. Posteriormente, e por uma 
questão de comparação e consistência de resultados, mantivemos o mesmo método de 
medição. Uma alteração de método iria colocar em causa a comparação de dados dos 
primeiros doentes com os subsequentes. Para além da questão específica da medição 
manual da EIMc, também a sonda utilizada no equipamento referido era de 7,5 mHz, 
sendo que atualmente, todos os equipamentos apresentam sondas com frequências 
superiores a 9 mHz. Estas novas sondas permitem melhoria muito significativa da 
qualidade e da resolução da imagem e consequentemente tornam a medição da EIMc 
mais fiável. Contudo, pela razão já apontada, optámos por efetuar as avaliações 
carotídeas com o mesmo equipamento desde o início de estudo. Estas limitações podem 
condicionar a aplicabilidade dos nossos resultados a outras populações onde seja 
efetuada medição com outro tipo de software específico. 
 
Devido à maior precisão de medição da EIMc na parede posterior do segmento distal da 
carótida primitiva, muitos investigadores preferem medir a EIMc neste segmento, sendo 
por isso menos avaliados os segmentos mais distais, em particular o bulbo e o segmento 
proximal da carótida interna, onde o fluxo é turbulento, não laminar, favorecendo o 
desenvolvimento de placas ateroscleróticas (109). Apesar dos avanços tecnológicos, a 
avaliação da carótida interna permanece difícil, sendo por isso menos fidedigno como 
método de avaliação, permanecendo assim a carótida primitiva como o segmento mais 
utilizado. Contudo, alguns estudos sugerem que a capacidade preditiva da carótida 
primitiva é diferente da carótida interna consoante os eventos considerados. O estudo 
CHS demonstrou uma associação mais forte entre a EIMc da carótida interna e a 
incidência de enfarte do miocárdio do que a EIMc da carótida primitiva, verificando-se o 
inverso no que diz respeito à ocorrência de acidente vascular cerebral (116). Contudo, esta 
associação tem sido colocada em causa mais recentemente. No estudo Tromso, a EIMc 
medida na carótida primitiva não permitiu predizer a ocorrência de acidente vascular 
cerebral, ao contrário das medições efetuadas na bifurcação (em particular no género 
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feminino), resultado da inclusão de placas ateroscleróticas (332). A associação da EIMc 
e/ou das placas ateroscleróticas aos modelos preditivos também não trouxe qualquer 
beneficio em termos de predição de eventos cerebrovasculares. Também no estudo 
MESA, a EIMc medida na carótida primitiva, após ajuste para os restantes fatores de 
risco, não foi predizente de acidente vascular cerebral (embora a medição não tenha sido 
efetuada no segmento mais distal da carótida primitiva) (333). Contudo, um estudo muito 
recente na extensa população do estudo ARIC demonstrou que uma estratégia de 
medição isolada da EIMc da carótida primitiva em associação à informação de placas 
ateroscleróticas melhora a capacidade preditiva de risco de eventos cardiovasculares, 
sendo esta comparável à utilização simultânea da EIMc de todo os segmentos, o que 
reforça as recomendações internacionais atuais e a opção por nós tomada para a nossa 
análise (334). Não sabemos se esta questão também se aplica à predição de presença de 
doença coronária estável, ou seja, se a EIMc da carótida interna poderia fornecer 
informação diferente da que obtivemos no presente estudo. Contudo, foram seguidas as 
recomendações internacionais e o facto de se ter avaliado toda a árvore carotídea 
extracraniana para pesquisa de placas ateroscleróticas poderá ter obviado essa questão. 
 
Também o índice HOMA é baseado numa estimativa dos efeitos da insulina no 
metabolismo da glicose o que não reflete as consequências metabólicas muito mais 
alargadas da resistência à insulina tais como as consequências no metabolismo lipídico.  
 
A amostra populacional analisada, apesar de adequada não é contudo muito grande, pelo 
que estudos com amostras mais largas poderão clarificar algumas questões em aberto. 
Esta questão da dimensão da amostra não permitiu por exemplo uma maior sub-divisão 
dos grupos de IMC em particular em grupos com baixo peso e nas várias classes de 
obesidade, o que seria interessante de analisar. Mas dado que seriam grupos muito 






































Prevalência de Síndrome Metabólica e Diabetes 
Numa população de doentes com suspeita de doença coronária e sem antecedentes 
conhecidos de doença cardíaca, a prevalência de SM é muito elevada (superior a 50%), 
sendo a prevalência de diabetes mellitus de 23%. Também a obesidade e o excesso de 
peso foram extremamente prevalentes nesta população. Comparando diversas definições, 
a prevalência pela definição da AHA/NHLBI é intermédia entre a definição da NCEP-ATP 
III e da IDF, respetivamente mais baixa e mais elevada. Verificou-se que a concordância 
entre definições é baixa. A agregação dos fatores de risco que compõem a entidade SM é 
mais evidente no género feminino e nos indivíduos com mais de 60 anos. Dentro dos 
componentes de SM, os mais prevalentes foram a hipertensão arterial e a obesidade 
abdominal, sendo menos prevalentes as alterações lipídicas em provável relação com a 
elevada utilização de fármacos hipolipemiantes nesta população. 
 
Prevalência de Doença Coronária 
A presença de doença coronária angiograficamente significativa foi relativamente baixa, 
contudo próxima do relatado em registos recentes dos Estados Unidos da América, 
denotando uma baixa rentabilidade diagnóstica da angiografia coronária. Constatou-se 
também no presente estudo as limitações dos testes não invasivos e dos sintomas prévios 
na estratificação de risco antes de realização de coronariografia comparativamente com a 
avaliação isolada dos fatores de risco clássicos, sendo que a angiografia coronária não 
exclui completamente a presença de alterações coronárias, dadas as suas limitações na 
identificação de algumas placas ateroscleróticas e também não exclui situações de 
disfunção endotelial e de doença da micro-circulação que podem justificar a presença de 
testes não invasivos positivos, em particular no género feminino, onde foram mais 
frequentes os testes de isquémia positivos sem a identificação concomitante de lesões 






Grupos Metabólicos e Doença Coronária 
Contrariamente ao esperado, a SM não se associou à presença de doença coronária 
estável significativa, o que contradiz a associação a eventos cardiovasculares 
previamente descrita, reforçando a ideia de que a SM estará mais relacionada com o 
desenvolvimento da aterotrombose associada às síndromes coronárias agudas e não 
tanto como processo de aterosclerose coronária propriamente dito. A presença de doença 
coronária associou-se sobretudo às alterações do metabolismo glicídico e aos 
triglicéridos, bem como a outros fatores de risco não modificáveis, em particular a idade e 
o género. Relativamente às dimensões dos vasos coronários, os parâmetros 
antropométricos parecem ser os que mais se associam positivamente, registando-se 
associação inversa com a glicémia. O género não parece ter influência significativa, com 
exceção de ser mais frequente a presença de vasos de pequeno diâmetro (valores 
médios ≤2,5 mm) no género feminino. Contudo, quando analisada a gravidade da doença 
coronária, os principais fatores predizentes não são os fatores antropométricos, mas sim o 
género masculino, a diabetes e alterações do colesterol total (directamente) e colesterol 
HDL (inversamente). 
 
Grupos Metabólicos e Doença Carotídea 
A EIMc da carótida primitiva e a presença de placas carotídeas é mais elevada nos 
indivíduos diabéticos, estando também ligeiramente aumentada nos doentes com SM. 
Contudo, a presença de SM não se associou significativamente a aumento da EIMc, 
embora no género masculino apresenta alguma tendência para associação. De todos os 
fatores de risco convencionais para doença aterosclerótica, bem como de todos os 
componentes de SM, apenas a idade e o género sobressaíram como fatores predizentes 
de aumentos de EIMc, bem como a hiperinsulinémia e os níveis baixos de colesterol HDL. 
O efeito preponderante da hipertensão arterial não se confirmou no nosso estudo. A 





um processo de envelhecimento arterial e não um processo de evolução aterosclerótico 
isolado. 
 
Doença Sub-clínica Carotídea e Doença Coronária 
A EIMc é mais elevada nos doentes com doença coronária angiograficamente 
significativa. Contudo, como ferramenta isolada, a sua capacidade preditiva para doença 
coronária é modesta, embora significativamente melhor no género feminino. Quando 
associada a um modelo preditivo com os fatores de risco cardiovasculares convencionais 
na população total do estudo, não se verifica melhoria da capacidade preditiva. Contudo, 
no género feminino, onde as limitações dos testes não invasivos de isquémia miocárdica 
são mais significativos, verifica-se um incremento de benefício na estratificação de risco 
pré-angiografia coronária, sobreponível ao benefício obtido com a identificação da 
presença de placas carotídeas. Assim, embora isoladamente a utilidade da EIMc seja 
limitada, esta avaliação poderá ser considerada no painel de exames a efetuar em 
candidatos à realização de angiografia coronária, particularmente do género feminino. 
 
Resistência à Insulina 
A hiperinsulinémia e a resistência à insulina pelo índice HOMA estão relacionadas com o 
IMC e consequentemente com a presença de obesidade, também se correlacionando de 
forma independente com os outros componentes de SM. Obtivemos um limiar do índice 
HOMA para resistência à insulina de 2,66, próximo do referido em outros estudos 
realizados em populações gerais, bem como para a presença de SM. Constatámos que a 
presença de SM pela definição da AHA/NHLBI se associa menos à presença de diabetes, 
em particular no género masculino, em provável relação com a redução do limiar da 
glicémia em jejum. 
Após ajuste para outras variáveis, a resistência à insulina associou-se independentemente 
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